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Zpiisob vyroby analytického zaFizeni

Oblast techniky

Vynalez se tyka zplsobu vyroby analytickych zafizeni s kapildrn€ aktivni zénou, s vyhodou
analytickych zkuSebnich prvki ke zkoumani kapalinovych vzorki. Zejména se vynalez tyka zpi-
sobu vyroby analytickych zafizeni z paskového materidlu. Kromé toho se vynalez tyka analytic-
kych zafizeni vyrobenych zplisobem podle vynalezu.

Dosavadni stav techniky

Tak zvanych testl vazanych na nosi¢ (nosice, zkuSebni prvky) se ¢asto pouZiva ke kvalitativnimu
a kvantitativnimu analytickému stanoveni sloZek kapalinovych vzorkd, napiiklad t€lnich tekutin,
jako je krev, sérum nebo mog&. Pfi t&chto testech jsou reakéni ¢inidla zabudovéana do odpovidaji-
cich vrstev pevného noside, ktery piijde do styku s kapalnym vzorkem. Jeli ptitomen cileny ana-
Iyt, vede reakce kapalného vzorku a reakéniho ¢inidla ke zjistitelnému signélu, kterym je zpra-
vidla ptesmyk barvy, ktery miZe byt vyhodnocen vizudlné nebo pomoci pfistroje, napiiklad
reflexni fotometrii.

Zkugebni prvky nebo zkudebni noside maji Casto formu zkuSebnich prouzkd, které sestavaji
z prodlouzené podlozni vrstvy z plastického materidlu a z detekénich vrstev jakoZto zkuSebnich
z6n, které jsou k nému p¥ipevnény. Jsou vak také znamy zku3ebni nosice, které maji tvar Ctver-
covych oplatek.

Zkusebni prvky ke klinické diagnostice, které se vyhodnocuji vizualné nebo reflexni fotometrii,
jsou &asto konstruovany tak, Ze aplikadni zéna vzorku a detekéni z6na jsou uspofadany nad
sebou ve svislé ose tak, Ze se napiiklad vzorek nanese shora na aplikaéni zénu vzorku a zména
barvy se pozoruje zespodu. Tato konstrukce je problematickd. Mé-li byt zkuSebni prouzek s na-
nesenym vzorkem vloZen do pfistroje, naptiklad detekéniho fotometru k méfeni, maze se pripad-
ny infekéni material vzorku dostat do styku s dily pfistroje a mizZe je kontaminovat. Kromé toho
Ize objemového davkovani dosdhnout pouze s obtiZemi, zejména v ptipadech, kdy zkuSebnich
prouzkt pouZiva neskolend osoba, napiiklad pii osobni kontrole cukru v krvi u diabetiki. Kromé
toho vyzaduji béZné zkugebni prvky pomémé velké objemy vzorku vzhledem k jejich konstrukei,
pro pacienta shroméazdéni vzorku, jehoZ krev ma byt zkouména. Cilem proto je poskytnout
zkusebni prouzky, které vyZaduji co nejmensi mnoZstvi vzorkového materialu.

Jednim ze zpiisobii spolehlivého davkovani malych mnoZstvi, je pouZiti analytickych zkuSebnich
prvkii s kapildrng aktivnimi zonami, zpravidla o nékolika mikrolitrech objemu vzorku a jeho pre-
praveni uvnitt zkuebniho prvku. Takové zkusebni prvky jsou popsény v dosavadnim stavu techniky.

Evropsky patentovy spis &islo EP-B-O 138 152 se tyka vyjimatelné kyvety, ktera je vhodna
k tém&F soudasnému vloZeni kapalného vzorku do vzorkové komiirky pomoci kapilarniho otvoru
a zm&feni. Reakéni &inidla mohou byt uvnitt dutého prostoru kapilary. Duty prostor je alespon
z84sti vymezen polopropustnou membranou. Reakéni &inidla mohou byt napiiklad uloZena v du-
tém prostoru povledenim stén nebo za¢lendnim t¥chto reakénich Cinidel do polopropustné membrany.

Evropsky patentovy spis &islo EP-A-O 287 883 popisuje zkusebni prvek, ktery pouZziva kapilar-
niho meziprostoru mezi detek&ni vrstvou a vnitfnim nosi¢em pro objemové davkovani.

K naplnéni kapilarniho prostoru je zkusebni prvek ponofen do zkoumaného vzorku, coZ vyzaduje
velké objemy vzorku a je divodem, pro¢ se tohoto typu objemového davkovani s vyhodou pou-
7iva ke zkoumani vzorkového materilu, ktery je obsaZen v nadbytku, jako je moc.
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Analyticky zkusebni prvek s kapilarni aktivni zénou je znam také z evropského patentoveho
spisu &islo EP-A-O 212 314. K vyrobé tohoto zkuSebniho prvku se navrhuje umistit mezilehlou
vrstvu, ktera obsahuje Ustiizek odpovidajici kapilarn& aktivni zoné mezi dv€ plastické vrstvy.
Podle evropského patentového spisu &islo EP-A-O 212 314 ma ustiizek byt vZdy obsazen v mezi
vrstvé pred sestavenim. Zejména pouzije-li se ohebnych mezivrstev, jako jsou napfiklad obou-
stranné lepici péasky, je obtizné sestavit analyticky prvek, jelikoz presné a reprodukovatelné
umisténi mezivrstvy, ktera uz obsahuje vysttiZek, je obtizni a sloZité se provadi.

Americky patent US 4 790 640 se tyka zlepseného laboratorniho skli¢ka a zpisobu vyroby a pou-
7iti tohoto sklitka, p¥i¢emz skli¢ko je uréeno pro provadéni analyzy as/nebo testovani kapalnych
vzorkii apod. Skli¢ko je tvofeno transparentnim hornim krycim sklickem fixovanym ke spodnimu
podloznimu skli¢ku pomoci tenkého tenké vrstvy pojiva, jejiz tloustka je regulovana tak, 7Ze
mize byt v podstaté monocelularni tloudtkou fadové piiblizné 0,025 mm nebo méné. V nekte-
rych ptipadech je pojivo tvarovano tak, Ze spolupracuje s podloznim sklickem a s krycim skli¢-
kem tak, ¥ definuje jednu nebo vice zkuSebnich komirek, do kterych mohou zkuSebni vzorky
v dusledku kapilarniho GEinku proudit za GSelem analyzy. U dal3ich provedeni pojivo definuje
jeden nebo vice podélnych pritokovych kanalkd, skrze ktery miZe vzorek proudit, pfiCemz tyto
priitokové kanalky mohou mit rizné $ifky a/nebo zahrnuji zvolena inidla podél své délky, takze
zde lze provadét zvolené tesky biologickych vzorkd apod.

Americky patent US 4 447 140 se tyka multikomorového skli¢ka majiciho zékladni desku; mno-
zinu vzajemn& oddélenych prepazek fixovanych k zakladni desce, pfi¢emz kazdy sousedici par
prepazek definuje oblast, ktera miize obsahovat kapalny vzorek, kazda prepizka ma par vzajemne
odsazenych prvkii, mezi kterymi je definovana hraniéni zéna pro zachyceni vzorku, ktery muze
vytékat z oblasti definované parem piepazek, pfi¢emz vSechny prvky maji v podstaté stejnou
tloustku a jsou potaZeny adhezivem, a kryci desku fixovanou k vzdjemné odsazenym prvkim
piepazek tak, Ze definuje mnoZinu prostorovych komor, do nichz Ize zavadét kapalné vzorky.

Je tfeba poznamenat, Ze Zadny z vy$e jmenovanych americkych patenti nepopisuje ani nenavr-
huje testovaci prvek, ktery by se vyrobil zplisobem podle predloZeného vynalezu.

Ukolem vynalezu je eliminovat nedostatky dosavadniho stavu techniky. Zejména se vynalez tyka
zptisobu, kterym se daji analyticka zafizeni potidit levn&, reprodukovatelné a piesné.

Podstata vynalezu

Zpisob vyroby analytickych zafizeni s kapilarné aktivni zonou spo¢iva podle vynalezu v tom, Ze
(a) se pfipravi nosna zona,
(b) na nosnou vrstvu se nalaminuje distanni vrstva,

(c) pres distanéni vrstvu nalaminovanou na nosnou vrstvu se vyrazi, vystiihne nebo prostiihne
obrys urdujici tvar kapilarné aktivni zony,

(d) z nosné vrstvy se odstrani &asti distanni vrstvy, které jsou nepotiebné pro vytlaovani
kapilarné aktivni zony a

(e) na distanéni vrstvu se pFiloZi kryci vrstva pro vytvoreni kapilarng aktivni zony.
Podle jednoho provedeni se jako distantni vrstva pouZije oboustranné lepiva lepici péaska, pfi-
gemz kryci vrstva miZe byt sloZzena z jedné nebo né€kolika Casti. Vyhodné kryci vrstva sestava

alespori &astedné z analytického detekéniho filmu.

Podle jednoho provedeni je analytickym zatizenim analyticky zkuSebni prvek.
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Podle vyhodného provedeni se distanéni vrstva nalaminuje na nosnou vrstvu bezprostiedné pied
vyrazenim, vyfezanim nebo prostfiZzenim obrysu kapilarn¢ aktivni zény a Casti distanni vrstvy,
které nejsou uréeny pro vytvoreni kapilarné aktivni zény, se odstrani okamzité po vyraZeni, vyfe-
zé4ni nebo prostfiZzeni obrysu kapilarng aktivni zony.

Podle dal$iho provedeni maji nosna vrstva, distantni vrstva a kryci vrstva tvar pasku.

Podle jednoho provedeni se obrys vytvoii kontinualnim vyfezanim rotaénim feznym nastrojem a
jako rota&ni fezny nastroj se pouZije fezny buben a pfitlaény valec.

Je vyhodné, pokud se analytické zafizeni oddéli vyfezinim nebo vyraZenim po naneseni kryci
vrstvy.

Analytickym zafizenim ve smyslu vynélezu se rozumi zafizeni, které mize automaticky pojmout
kapalny vzorek pomoci své kapilarné aktivni zony, tedy kapilarnimi silami a pipravit je k sou-
Zasné nebo pozd&jsi analyze. Kapilarng aktivni zénou miZe byt kapilarni mezera nebo prostory
tvorené kapilarng aktivnimi poréznimi materialy, jako jsou napfiklad rouno, papir nebo membrany.

Analytickym zatizenim mohou byt s vyhodou analytické zkusebni prvky, ve kterych probihaji
vhodné detekéni reakce, které umozni uréit pfitomnost nebo mnozstvi analytu ve vzorku jiz
behem odbéru vzorku kapaliny nebo po ném. Analytickym zafizenim mohou byt také kyvety
nebo pipety, které pouze uskutedni odb&r vzorku kapilarni zénou a ze kterych je vzorek bud' opét
vypuitén pro analyzu, nebo ve kterych se analyza objevi bez naslednych reakci. Analytického
zafizeni miZe byt oviem také pouzito k uskladnéni a podrZzeni vzorkovych tekutin.

Pritomnost kapilarné-aktivni zény v analytickych zafizenich, vyrobenych zpisobem podle vyna-
lezu, umozifuje automaticky odbér definovaného objemu vzorku, je-li kapilarné aktivni zona
vyrobena s dostategnou presnosti a reprodukovatelnosti. Kapilarng aktivni zona mize mit jaky-
koli potfebny tvar za podminky, Ze je zaruCena kapilarita alespoil v jednom sméru. Kapilarné
aktivni zéna miZe mit napiiklad tvar trojuhelniku, &tverce nebo kruhové GiseCe a hrany obvodo-
vych oblasti jsou s vyhodou zaobleny jako opatfeni proti riziku zbytki lepidla v kapilarn€ aktivnf
z6n&. Kapilarng aktivni zény maji s vyhodou podle vynélezu v podstaté krychlovy tvar se
zékladnou v podstaté tvercovou.

Jako nosna vrstva k vytvofeni analytického zafizeni mohou slouZit riizné materialy, které se
obvykle pouzivaji k vyrob& analytickych zafizeni, jako jsou napfiklad kovoveé nebo plastové
folie, povledené papiry nebo lepenky a sklo, ackoli je méné pouzivang. Pouziva-li se analytické-
ho zafizeni ke zkoumani nepolarnich kapalin, dosahuje se pfiméfené kapilarity kapilarni zony
analytického zafizeni, vyrobeného podle vynilezu pouZitim vrstev nepolarniho nosice, naptiklad
plastovych f6lii. K dosaZeni pfiméfené kapilarity pfi zkoumani vodnych vzorki, jako jsou napfi-
klad vodné vzorky nebo biologické tekutiny, jako je krev, sérum, mog, sliny nebo pot, je vyhod-
né, ma-li pouzity nosny material hydrofobni povrch alespoii na strané sméfujici ke kapilarné
aktivni zéné.

V této souvislosti jsou hydrofilni povrchy vodu pitahujicimi povrchy. Vodné vzorky, také véet-
n& krve, se na tomto povrchu dobie rozptyluji. Oproti jinym povrchiim se tyto povrchy vyznaduji
tim, ¥e vodni kapka, na né nanesena, vytvofi ostry okrajovy Gihel nebo kontaktni uhel na mezi-
vrstvé (napiiklad podrobnosti pod nadpisem "Benetzung" [smaceni] v "SD Rompp Chemie
Lexikon" verse 1, 0, 1995). Na rozdil od toho se vytvaii tupy okrajovy tihel na mezivrstvé mezi
kapkou vody a hydrofobnim povrchem, tedy povrchy odpuzujicimi vodu.

Kontaktni thel, ktery je vysledkem povrchového napéti zkusebni kapaliny na zkoumaném povr-
chu, je mirou hydrofility povrchu. Voda mé napiiklad povrchové napéti 72 mN/m. Je-li hodnota
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povrchového napéti pozorovaného povrchu hodné pod touto hodnotou, napiiklad o vice nez
20 mN/m pod touto hodnotou, je sméadeni slabé a vysledny kontaktni uhel je tupy. Takovému
povrchu se ¥ika hydrofobni. BliZi-li se povrchové napéti hodnoté nalezené pro vodu, je smaceni
dobré a kontaktni uhel je ostry. Je-li naopak povrchové napéti stejné nebo vySsi nez hodnota
nalezena pro vodu, kapka se rozplyne a jde o totalni rozptyl kapaliny. Pak uZ neni moZno kon-
taktni Gthel m&fFit. Povrch, ktery vytvaii ostry kontaktni hel s kapkou vody, nebo u kterého se
pozoruje rozptyleni vodni kapky, se ozna€uje jako hydrofilni.

Schopnost kapilary nasat vodu zavisi na smagivosti kapilarniho povrchu kapalinou. To znamena
pro vodné vzorky, e kapilara mé byt zhotovena z materialu, jehoz povrchové napéti témér dosa-
huje hodnoty 72 mN/m nebo tuto hodnotu piesahuje.

Dostateén& hydrofilnim materidlem ke konstrukci kapilary, ktera rychle nasaje vodné vzorky je
napfiklad sklo, kov nebo keramika. Tyto materialy se vSak Casto nehodi k pouZiti v analytickych
zafizenich, jako jsou testovaci nosice, jelikoZ maji nékolik nevyhod, jako je v piipadé skla nebo
keramiky riziko rozbiti, nebo zmény povrchovych vlastnosti s ¢asem v pfipadé Cetnych kovi.
Proto se k vyrob& analytickych zafizeni pouziva obvykle plastovych folii nebo lisovanych dila.
Pouzivané plasty sotva dosahuji povrchového napéti 45 mN/m. VEetné v relativnim smyslu nej-
vice hydrofilnich plast, jako je poly—methylmethakrylat (PMMA) nebo polyamid (PA) je pouze
mozno, pokud viibec, konstruovat kapilary, které nasvaji velmi pomalu. Kapilary zhotovené
z hydrofobnich plastd, jako jsou naptiklad polystyren (PS), polypropylen (PP) nebo polyethylen
(PE), prakticky vodné vzorky nenasavaji. Proto je nutno vybavit plasty, pouzité jako konstruk¢-
niho materidlu na analyticka zatizeni, kapilarng aktivni zénou, jako jsou napiiklad zkuSebni
prvky s kapilarni mezerou, s hydrofilnimi vlastnostmi, tedy hydrofilizovat je.

Ve vyhodném provedeni analytickych zafizeni, vyrobenych podle vyndlezu, se hydrofilizuje
alespoii jeden, ale s vyhodou dva protilehlé povrchy, které tvofi vnitini povrch kanalku schopné-
ho pienaset kapilarni kapalinu. Jestlize se hydrofilizuje vice neZ jeden povrch, mohou byt povr-
chy hydrofilizovany stejnym nebo odlignym zptisobem. Hydrofilizace je zejména nutna, jestlize
materialy, vytvatejici kapilarng aktivni kandl, zejména nosna vrstva, jsou samy hydrofobni nebo
velmi mirn& hydrofilni, jelikoZ jsou naptiklad zhotoveny z nepolarnich plastii. Nepolarni plasty,
jako napriklad polystyren (PS), polyethylen (PE), polyethylentereftalat (PET) nebo polyvinyl-
chlorid (PVC), jsou vyhodné jako nosiCové materidly, jelikoZ neabsorbuji zkoumané vodné
kapaliny a nejsou jimi napadany. Hydrofilizace povrchu kapilarni zény umoZituje polarnimu,
s vyhodou vodnému kapalnému vzorku, vstoupit do kapilarn€ aktivni zony. Je-li analytickym
prvkem testovaci prvek, pfenese se dodatetné volny vzorek rychle na detekéni prvek nebo do
mista detekéniho prvku, kde dochazi k detekei.

Idealné se dosahuje hydrofilizace povrchu povrchové aktivni zény pomoci hydrofilnich material
pii jejich vyrobg, které samy o sobé nemohou absorbovat tekuty vzorek nebo jen v nepatrné
mife. V ptipadech, kdy to neni mozné, mohou byt hydrofilizovany hydrofilni nebo velmi slabé
hydrofilni povrchy vhodnym povlakem stabilné hydrofilni vrstvy, ktera je inertni vii¢i materialu
vzorku, naptiklad kovalentni vazbou fotoreaktivnich hydrofilnich polymeri na plastovy povrch,
nanesenim vrstev obsahujicich smégeci &inidla nebo povle€enim povrchu nanokomposity sol-
gelovou technologif. Kromé& toho je také moZno zvysit hydrofilitu tepelnym nebo chemickym
zpracovanim povrchu.

Hydrofilizace se obzvlast vyhodné dosahuje pouZitim tenkych vrstev oxidovaného hliniku, jak je
to opsano v némecké piihladce vynélezu &islo P19753848.7. Tyto vrstvy se nanaseji bud pfimo
na ¥adané soudasti testovaciho prvku, naptiklad vakuovym pokovenim pracovnich kusi hlinikem
a naslednou oxidaci kovu, nebo pouzitim kovovych folii nebo pokovenych plastil ke konstrukei
nosidt vzorkd, které se také oxiduji k dosaZeni hydrofility. V tomto pfipadé jsou pfim&fené
tloustky kovu 1 az 500 nm. Kovovy povrch se pak oxiduje k vytvofeni oxidované formy, pfi-
em? se jako obzvlast vhodny zpiisob osvédcila oxidace v ptitomnosti vodni pary nebo vyvateni
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ve vodé, vedle elektrochemické, anodické oxidace. Oxidova vrstva, vytvofend timto zplisobem,
je silna 0,1 nm az 500 nm s vyhodou 10 nm az 100 nm, v zavislosti na pouzitém zpisobu. V za-
sadé lze v praxi docilit v&tsich tloust'ek kovové vrstvy stejné jako oxidové vrstvy, nepfinasi to
viak Zadnou dodateSnou vyhodu.

Kapilarni zénu analytického zafizeni tvofi podle vynalezu nosna vrstva, distancni vrstva a kryci
vrstva, Gelem distanéni vrstvy je s vyhodou definovat rozmér, jehoz vysledkem je kapilarita
z6ny. Tloustky distanéni vrstvy se pouziva s vyhodou k definovani tohoto rozméru. Je vak také
mozno vyrazit nebo vystiihnout z distanéni vrstvy kus vhodné 3ifky, pri¢emz vysledkem je zéna
kapilarng aktivniho rozméru. Alespofi jeden rozmér z6ny je definovan fyzikalnimi mezemi kapi-
larn{ aktivity. V piipadé vodnych kapalin ma tento rozmér fadové 10 pm az 500 pm, s vyhodou

20 pm a2 300 um a nejvyhodnéji 50 um az 200 pm, jelikoZ jinak by nebyla kapilarni aktivita patrna.

Také distanéni vrstva miZe byt v zdsadé vyrobena ze vSech materialt, které jsou nete¢né viici
kapalnému vzorku uréenému k analyze. Osvédcila se oboustranné lepiva paska, jelikoz jednodu-
Se fe$i jednak problém pripevnéni distanéni vrstvy k nosné vrstvé, jednak pfipevnéni kryci
vrstvy. Tim se Ize vyhnout asové naro¢nému lepeni ve vyrobé analytického zafizeni. Jestlize se
viak této vyhody nevyuzije, mize byt distanéni vrstva zhotovena podle vynalezu pomoci pfidav-
ného vazebniho procesu, naptiklad svafeni, tepelného utésnéni napiiklad polyethylenem, lepenim
za studena tuhnoucim lepidlem nebo lepidlem tavenym za tepla nebo pfitisknutim nosné vrstvy
k distan&ni vrstvé nebo distanéni vrstvy ke kryci vrstvé. V této souvislosti miize byt distancni
vrstva zhotovena z materiali, které jsou také vhodné pro kryci vrstvu.

JelikoZ distanéni vrstva spolu s nosnou a kryci vrstvou urluji geometrii kapilarné aktivni zony,
zavede se obrys do distanéni vrstvy pii zpiisobu padle vynalezu poté, kdyZ byla distancni vrstva
nanesena na nosnou vrstvu, coz umoZiiuje tém Sastem distanéni vrstvy, které nejsou poZadovany
k vytvofeni geometrie kapilarng aktivni zony, aby se znovu z nosné vrstvy sejmuly. Pfikladem je
ta &ast distan&ni vrstvy, ktera tvori kapilami oblast analytického zafizeni po oddéleni od nosné vrstvy.

Obrys miie byt v zasadé zaveden distandni vrstvou pomoci vSech zptisobd, které umoZiuji Cisté
oddéleni &asti distandni vrstvy, ktera zlistava na nosné vrstvé od t&ch &asti, které maji byt odde-
leny od nosné vrstvy. Piikladem je vyraZeni, vyfezavani nebo prostiihovani, pfiCemz se podle
vynalezu prednost dava vyrdZzeni nebo vyfezavani. Jako obzvlast' vyhodné pro Cisté odd€lovani
distanéni vrstvy, ulpéné na nosné vrstvé, se ukazalo odd&lovani od &asti, které maji byt z kryti
vrstvy odstranény, jestlize obrys je vystfiZen pfes distan¢ni vrstvu a tim se mirné zastithne do
nosné vrstvy, pfi¢emz se musi ddvat pozor, aby fez v nosné vrstvé nebyl tak hluboky, Ze by ji
neudinil nestabilni. Tomu se d4 snadno zabranit vhodnymi pfesnymi feznyminastroji.

Ve vyhodném provedeni analytického zafizeni, u kterého je distan¢ni vrstva vytvofena obou-
stranné lepivou lepici paskou, se ukézalo jako vyhodné laminovat distancni vrstvu na nosnou
vrstvu bezprostfedné pred vyraZenim, vyfezavanim nebo prostfihovanim obrysu kapilarné aktivni
z6ny a odstranéni téch &asti distanéni vrstvy, které nemaji vytvaret kapilarn€ aktivni zénu bez-
prostfednd po vyraZeni, vyfezavani nebo prostfihovéani obrysu kapilarné aktivni z6ny. KdyZz se
uvedené dily odstrafiuji, vylougi se problémy, jako jsou napiiklad zbytky zistavajici v kapilarné
aktivni z6n& nebo vézajici &asti distanéni vrstvy, oddélené vyrazenim, vyfezdvanim nebo prostii-
hovanim. Kromé& toho se s prekvapenim zjistilo, Ze okraje vyfiznuté plochy v distanCni vrstvé
jsou relativng hladké ve srovnéni s pouZitim pfedb&Zné vyraZenych lepicich pasek a jsou vhodné
pro kapilaritu.

Pfi pouziti vyhodné oboustrann& lepivé pasky jako distantni vrstvy je nutné, po odstranéni Casti
lepici pasky, jez nejsou pozadovany, a pred nanesenim kryti vrstvy, odstranit kryci folii (interli-
ner) lepici pasky, ktera je obecné obsaZena k umoZznéni vazby kryci vrstvy.
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Viechny materialy, které se také hodi na kryci vrstvu, se hodi jako kryci vrstva kapilarné aktivni
zény analytického zafizeni, vyrobeného podle vynalezu. Analytické zafizeni mize pak sestavat
z identickych materiald pro nosnou vrstvu, distanéni vrstvu a kryci vrstvu, avSak moZné jsou také
jakékoli kombinace materiali. Ve vyhodném pfipadé, kdy se analytického prostiedku pouZiva
k optickému zkoumani vzorkového materidlu, je vyhodné, jsou-li alespoii nosna vrstva a nebo
kryci vrstva nebo obg tyto vrstvy pIné nebo zasti vyrobeny z prihledného materialu, s vyhodou
z pruhledného plastu.

Ve vyhodném piipadg, kdy je zpiisobu podle vynéalezu pouZito k vyrobé analytického zkusebniho
prvku, pouZije se vrstvy z jednoho kusu jako nosné vrstvy, zatimco kryci vrstva muze sestavat
z jednoho nebo z nékolika dild. Kryci vrstva miize z&asti nebo Upln€ sestavat z analytického
detek&niho filmu, jak je to popsano napiiklad v némecké piihlaSce vynalezu Cislo P 196 29 656.0.

Tento detekéni film sestava ze dvou vrstev filmu na prihledné folii a film jako celek obsahuje
viechny reak&ni a pomocné latky potiebné k analytické detekéni reakei se vzorkovou kapalinou.
Takové reakéni latky jsou pracovnikim v oboru zndmy v &etnych variantach pro etné analyzy,
nap¥iklad z némecké piihlasky vynalezu &islo P 196 29 656, 0. Reakéni a pomocné latky, obsa-
sené v detekdnim filmu, vedou s vyhodou ke kvalitativnimu a kvantitativnimu signalu, ktery
muZe byt zaznamenan vizuilné nebo opticky pomoci piistroje, kdyz je cilovy analyt obsazen ve
zkoumaném kapalném vzorku.

Vyznamnym znakem detek&niho filmu, kterému se dava prednost ve vyhodném provedeni analy-
tického zkugebniho prvku, je, Ze prvni vrstva, leZici na prihledné folii, rozptyluje svétlo daleko
méné nez prekryvajici druh4 vrstva. Zatimco prvni vrstva obsahuje nadouvadlo, jako je kopoly-
mer methylvinyletheru a maleinové kyseliny, a pfipadné plnidlo slab& rozptylujici svétlo, vyZa-
duje druha vrstva nadouvadlo a v kazdém piipadé alespoii jeden svétlo rozptylujici pigment a
miZe tedy obsahovat piidavné neporézni plnidla a porézni plnidla, jako je kfemelina, v malych
mnoZstvich, aniZ se stane prostupnou pro pfislugné slozky vzorku, jako jsou erythrocyty.

JelikoZ plnidla slabé rozptylujici svétlo a pigmenty svétlo siln€ rozptylujici jsou v podstaté zod-
povédné za optické vlastnosti vrstvy filmu, obsahuje prvni a druhd vrstva filmu rizna plnidla a
pigmenty. Prvni vrstva filmu nemé bud, obsahovat Zadné plnidlo, nebo plnidla, jejichz index
lomu je blizky indexu lomu vody, naptiklad oxid kfemigity, kfemicitany a hlinitokfemiCitany.
Pramérna velikost obzvla$té vyhodnych &astic plnidla je ptiblizné 0,06 um. Druhd vrstva ma
s vyhodou velmi silné rozptylovat svétlo. Index lomu pigmenti druhé vrstvy filmu je idealng
nejméng 2,5. Pouziva se tudiz s vyhodou oxidu titani¢itého. Castice s priimérnou velikosti pfi-
blizng 0,2 az 0,8 um se osvédeily jako nejvyhodnéjsi.

Dale se ukézalo jako vyhodné pii pouziti detekéniho filmu, je-li kryci vrstva s vyhodou opatiena
ptidavnou kryci folii, ktera s vyhodou pfiléha té€sn€ k detekEnimu filmu, a jako takova, je na
stran& nosné vrstvy, ktera je odvracena od kapilarni zony. Kryci félie nahrazuje detekéni prvek
na &asti kapildrni zony. Jelikoz deteké&ni prvek obsahuje obvykle cenna reakéni Cinidla, jako jsou
enzymy, a vzhledem k jeho dasto komplexni struktufe je jeho vyroba znatné nakladnéjsi nez
vyroba jednoduché kryci félie, takZe toto opatieni znané sniZuje materialove a vyrobni naklady.
To plati zejména u dlouhych kapilarnich zén v délce vétsi nez 5 mm. Kromé toho u zku$ebnich
prvki, kde se zjistuje detekéni reakce v detek&nim filmu v prostorové piesné vymezené oblasti,
naptiklad v piipadé optické detekce v piistroji, a ve kterém je Zadouci oddélit aplikacni zénu
vzorku od detekéni zony, napiiklad z diivodd hygieny piistroje, umoZziiuje toto opatfeni urychle-
ny transport vzorku z otvoru pro aplikaci vzorku ve zkuSebnim prvku na detekéni misto
v detek&nim prvku, takZe transport vzorku v kapildrnim kandlku z aplikacni zony vzorku do
detekéni oblasti je tak rychly, Ze nevznikne Zadné Casové omezeni pii analyze vzorku. Kromé
toho takové usporadani je pro obsluhu pohodIné&jsi.
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Kryci vrstva a detekéni film se sestavuji tak, Ze k sobé pfiléhaji v kone¢ném zkuSebnim prvku
tak, e transport kapaliny je nepferuSen v kapilafe na strané styku kryci f6lie a detekéniho filmu
napiiklad nevhodnou zménou kapilarniho prifezu, ktery také zahrnuje pieruseni kontinualniho
hrani&niho povrchu kapilary. K tomu a¢elu ma nyt rozmér detekéniho filmu vhodné pizpisoben
kryci folii. Neni-li mozno sestavit k sob& obé soucasti dostatetn® tésné, mize nyt pieruseni
kapilarn€ aktivni zony zabranéno naslednym utésnénim.

S prekvapenim se zjistilo, Ze u zv1ast’ vyhodného provedeni zkuSebniho prvku, vyrobeného zpi-
sobem podle vynalezu, miize byt dodateénd vmontovana ohebnd vkladaci folie na stran€ kryci
folie, piivracené ke kanalku schopnému transportu tekutiny, ktery se rozprostird na celé délce
krytu, kryje kapilarni zénu po celé jeji §ifce a je alespoii Easte¢né uzavien mezi protilehlé okra-
jové povrchy kryci folie a detekéniho filmu, takZze kapilarni transport kapaliny se nezrusi v kon-
taktnim misté detekéniho filmu a kryci folie. Material a piipadné hydrofilizujici povlak folie
muze v podstaté odpovidat shora popsanému materialu pro nosnou vrstvu a kryci vrstvu. V této
obzvl4sté vyhodné variantd provedeni jsou detek&ni film a kryci folie také sestaveny k sob€ tak
tésné, jak je mozno.

Zpisobu podle vynalezu se s vyhodou pouZiva k vyrobé analytickych zafizeni ve velkém poctu,
takZe zptisob miize byt automatizovan. K tomu ti¢elu jsou materialy pro analyticka zafizeni, jako
jsou nosna vrstva, distan¢ni vrstva a kryci vrstva, zajistovany ve form& paskoveho materialu
podobného svitku filmu. Obrys, ktery vymezuje tvar kapilarné aktivni zony, je s vyhodou profiz-
nut distanéni vrstvou, kterd je laminovana na nosnou vrstvu pomoci rotatniho noze, ktery s vy-
hodou obsahuje feznou kladku a protilehly pfitlatny valec. Vysledkem je s vyhodou kontinualni
fez na distandni vrstvé nebo skrz distanéni vrstvu, ktera méa presnou a reprodukovatelnou
relativni polohu na kontinualni pasce a v disledku toho na analytickém zafizeni, vyrobeném
zpisobem podle vynalezu.

P¥i tomto vyhodném zplisobu podle vynalezu jsou analyticka zatizeni, napiiklad analytické zku-
Sebni prvky, oddélovany po naneseni kryci vrstvy prostiihovanim nebo probijenim, tedy oddéle-
né od piedchozi formy pasku jako s vyhodou Gzké, v podstaté pravothlé pasky. Vyroba podle
vynalezu miZe tudiZ probihat v jedné operaci s vysokou produkéni rychlosti (0,1 m/min aZ pfi-
blizné 50 m/min).

Vyhody vynélezu lze shrnout do nasledujicich bodi:

- Je umoZnén automaticky vyrobni proces a vyrobni naklady na jednotliva analytické zafizeni
zustavaji nizké.

- Poloha a velikost kapilarné aktivni zony na analytickém zafizeni jsou ptesné a reprodu-

kovatelnd zajitovany, jejich poloha vigi ostatnim funkEnim soucdstem analytického
zafizeni miZe byt snadno nastavovana a je reprodukovatelna.

- Kapilarng aktivni z6na ma presné a &isté definované rozhrani s délici vrstvou, coZ umoZiiuje
piesné nastaveni kapilarnich vlastnosti.

Vynélez bliZe objastiuje nasledujici podrobny popis praktického provedeni pomoci ptilozenych
obrazki.

Piehled obrdzku na vykresech

Obr. 1 schematicky znézoriiuje ¢ast automatické vyroby analytického zafizeni ve vyhodném pro-
vedeni podle vynalezu;

obr. 2 schematicky znazoriiuje 6 stuptiti (A az F) vyroby analytického zafizeni ve vyhodném
provedeni podle vynélezu;
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obr. 3 schematicky znazorfiuje v rozlozeném stavu vyhodné provedeni analytického zafizeni,
které mize byt vyrabéno zpisobem podle vynalezu.

Ptiklady provedeni vynalezu

Cast automatické vyroby analytickych zafizeni a zejména analytickych zkuSebnich prvki podle
obzvl4st vyhodné varianty zplsobu podle vynalezu je znidzornéna na obr. 1. Na obr. 1 je patrna
nosna vrstva 1, na kterou se pravé nanasi distanéni vrstva 2 ve formé oboustranné lepivé pasky
v bezprosttedng piedchozim vyrobnim kroku, pfi¢emz paska pfichazi zleva a je automaticky
vedena doprava. Pii tomto procesu prochazi laminét sloZeny z nosné vrstvy 1 a distan¢ni vrstvy 2
rotaénim fezacim nastrojem sestavajicim z fezného bubnu 3 a z pfitlatného vélce 4, které vykra-
juji obrys ve tvaru obdélniku pres distanéni vrstvu 2 pomoci fezaciho bubnu 3, ktery uréuje
geometrii kapilarné aktivni zény koneéného analytického zkuSebniho prvku. Tésn€ za rotadnim
fezacim nastrojem tvofenym feznym bubnem 3 a piitlanym valcem 4 je zbytek 5 distan¢ni
vrstvy 2 odlupovén od nosné vrstvy 1. Odtahovaci kladka 6, ktera prochazi napfi¢ v tomto pro-
cesu zaruduje, ze zbytek 5 distanéni vrstvy 2, étery se odloupne, je odlupovan Cisté a beze zbytkl
ve sméru vystiizené kapilarni geometrie beze zbytku 5 tazeného béhem odlupovani. Velmi uzky
zbytek 5 distanéni vrstvy 2 miiZe byt timto zpisobem reprodukovatelné a spolehlivé odstratiovan.
Vyftez 7 v distanéni vrstvé 2, ktery zistava na nosné vrstvé, urcuje v podstaté geometrii kapildrné
aktivni zény 8, kterd je tvofena nasledujicim pokrytim distancni vrstvy 2 kryci f6lif, kterd neni na
tomto obrazku znazornéna, pfi¢emz je mezivrstva lepici pasky odstraiiovana bezprostfedné pied
nanesenim na kryci folii. Jednotlivé zkuSebni prvky, z nichz kazdy ma kapilarn€ aktivni zénu 8
se ziskaji na konci vyrobniho procesu z kontinualniho pasku vytvafeného timto zpiisobem, sloze-
ného z nosné vrstvy 1, distanéni vrstvy 2 a z kryci f6lie vystfizenim nebo vyrazenim.

Sest vyrobnich stupiii (A aZ F) analytického zkuSebniho prvku, ktery miiZze byt vyroben podle
vyhodného provedeni vynalezu, je zndzornéno schematicky na obr. 2. Ve stupni A je pfipravena
nosna vrstva 1, ve které je vyraZzen vrub 9, kterd je kone¢nym analytickym zkuSebnim prvkem,
miZe slouzit kromé jiného jako orientalni pomiicka pro aplikaci vzorku a k usnadnéni nasati
vzorku do kapilary (stupeti B). Stupeil C ukazuje nosnou vrstvu 1, na které je po vyraZeni vrubu
9 distandni vrstva 2 nanesena ve formé& oboustranné lepivé pasky. V tomto ptipadé je uz vyfiznut
obrys aktivni (kapilarni) zény 8 pres distanéni vrstvu 2, nezadouci zbytky distanéni vrstvy 2 byly
odloupnuty a kryti félie (mezivrstva) byla z lepici pasky odloupnuta. Potom (stupefi D) se nala-
minuje analyticky detekéni film 10 na pfislu$nou stranu distanéni vrstvy 2 zbyvajici na nosné,
vrstvé 1. Zbyvajici, diive nepokryta oblast kapilarné aktivni zény 8 je prekryta kryci folii a
vysledkem je kontinualni kapilarné aktivni zéna, kterd zahrnuje kryci folii 11 i detekeni film 10
(stupeti E). Z vyrobnich divodi se zbyvajici vystavené plochy lepici pasky nisledn€ opatii
ochrannou folif 12, ktera je urdena k ochrané pted nechténym slepenim analytickych zkuSebnich
prvki, vyrobenych podle vynalezu (stupeii F). Mezi ochrannou félif 12 a detekEnim filmem 10
zistava tedy pfi tomto procesu mald mezera obvykle nékolika milimetri, kterd dovoluje unik
vzduchu z kapildrné aktivni zény, kdyZ je plnéna tekutym vzorkem. Z téhoz diivodu neni kapilar-
nf aktivni zéna 8 aplné zakryta kryci folii 11 a detekéni film 10 neni tiplné zakryt na strané pfilé-
hajici k ochranné folii 12.

Analyticky zkuSebni prvek z obr. 2, vyrobeny podle vynélezu, je opét znazornén na obr. 3 v roz-
loZeném stavu. Distanéni vrstva 2, ktera definuje obrys a vysku (odpovidajici tlouStce distan¢ni
vrstvy) kapilarng aktivniho kanélku, je umisténa na nosné vrstvé 1, v niz byl vyraZen vrub 9. Je
na nf umisténa kryci félie 11, detek&ni film 10 i ochranna folie 12. Kryci félie 11 a detekeni film
10 jsou tak tésné u sebe, Ze kapilarng aktivni zéna vyéniva z volného okraje kryci folie 11 leZici
nad vrubem 9 aZ k protilehlému volnému okraji detekéniho filmu 10. Vystfizena plocha v distan-
&ni vrstvé 2 je ponékud deldi nez kryci folie 11 a detekeni film 10 dohromady, takZe obvykle
zistava nepokrytd mezera Sirokd nékolika milimetr, kterou mize unikat vzduch kdyZz je
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kapilarné aktivni zéna plnéna tekutym vzorkem. Tato mezera zustava také nepokryta ochrannou
folii 12, takze jeji funkce zistava zarucena.

Vyndlez blize objastiuje, nijak vS§ak neomezuje nasledujici priklady praktického provedeni.

Priklad 1

Vyroba analytického zkuSebniho prvku zpisobem podle vynalezu. Oboustranné lepiva paska
o tlouSt'ce 100 pm se nalepi jako distan¢ni vrstva 2 na 350 pum tlustou folii polyethylentereftalatu
(Melinex. ICI, Frankfurt am Main. Némecko). Nosna vrstva 1 ma délku 25 mm a §itku 5 mm.
Centralni vystupek tvaru vrubu o §ifce 1 mm a délce 2 mm je umistén na kratkych stranach nosné
vrstvy 1, jak je popsano také v némecké piihlasce vynalezu &islo P 197 53 850.9. Obrys pro
vyfiznuti 2 mm Siroky a 16 mm dlouhy, ktery definuje geometrii kapilarniho kanalku, je veden
skrz adhezivni pasek laminovany na nosné vrstvé 1 pomoci vhodné tvarovaného fezného nastro-
je, aniz je nosnd vrstva prostfizena tak hluboko, Ze by tim byla narusena jeji tuhost a stabilita.
Délka vyfezu se voli tak, Ze je mirné vét$i nez pozadovana délka kapilarné aktivniho kanalku,
ktery je vymezen jeho krytem k zaruceni ventilace kanalku b&hem plnéni tekutym vzorkem.
Nezadouci ¢asti lepici pasky se z nosné vrstvy 1 odloupnou okamzité po zavedeni obrysu.
Detekéni film o délce 3 mm a Sifce 5 mm se nalepi na jednu stranu zbyvajici lepici pasky, coz
zaruCuje ventilaci ve vzdalenosti 1 mm od konce vyfezu. Filmu je pouzito jako detekéniho filmu,
jak je to zndmo z némecké piihlasky vynalezu Cislo P 196 29 656.0. Detekéni film je specificky
pro detekei glukédzy. Kryci film o délce 12 mm a Sifce 5 mm se nalepi na oblast lepici pasky,
ktera je stale oteviend mezi vrubovymi vyfezy a detekénim filmem, takze kryci vrstva a detekéni
film se prekryvaji. Kryci folie 11 sestava ze 150 pm tlusté polyethylentereftalatové félie opatie-
né na jedné stran¢ lepidlem, kterym je prilepena 5 um silna polyethylentereftalatova folie (obé
Hostaphan, Hoechst Frankfurt am Main, Némecko), pokryta 30 nm tlustou vrstvou oxidovaného
hliniku, nanesenou na stran¢ pfivracené ke kapilarnimu kanalku. V tomto pfipadé pfe¢niva tenci
folie priblizné 500 um za tlustsi f6lii na strané privracené k detekénimu filmu. Pti nanaSeni kryci
vrstvy na lepici pasku, je tfeba dat pozor na to, aby vyénivajici konec tenéi folie leZel mezi
detekénim prvkem a tlustsi folii kryci folie 11. K pokryti ploch lepici pasky, které jsou stale
obnazeny, se pfilepi 9,75 um silné folie Melinex, aniZ se vSak zakryji funkéni plochy.

Timto zpusobem ziskany zkuSebni prvek ma kapilarni kanalek o délce 15 mm, Sifce 2 mm a vys-

ce 0,1 mm. Kanalek mtize pojmout 3 pl tekutého vzorku. Vzorkem se smoéi plocha 3 mm x 2 mm
detekéniho filmu.

Pramyslova vyuzitelnost

Vyroba detekéniho zafizeni pro kvalitativni i kvantitativni analyzu vzorkd télnich tekutin, jako
krve, slin, potu a moce. Detekéni zafizeni sestava z paskil, na které se zkouSené vzorky nanaseji a
jsou kapilarnimi silami jimany.
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PATENTOVE NAROKY

1. Zpisob vyroby analytickych zafizeni s kapilarng aktivni zénou (8), vyznaéu jici se
tim, Ze

(a) se ptipravi nosné zéna (1),

(b) distan¢ni vrstva (2) se nalaminuje na nosnou vrstvu (1),

(c) obrys urlujici tvar kapilarné aktivni zény (8), se vyrazi, vystfihne nebo prostiihne pres
distan¢ni vrstvu (2) nalaminovanou na nosnou vrstvu (1),

(d) znosné vrstvy (1) se odstrani &asti distanéni vrstvy (2), které jsou nepotiebné pro vytlagové-
ni kapilarné aktivni zény (8) a

(¢) na distanéni vrstvu (2) se pfilozi kryci vrstva pro vytvoreni kapildrné aktivni zény (8).

2. Zpisob podle naroku 1, vyznaéujici se tim, Ze se jako distanéni vrstva (2)
pouZzije oboustranné lepiva lepici paska.

3. Zpisob podle naroku 1 nebo 2, vyznadujici se tim, e kryci vistva je sloZena
z jedné nebo nékolika &asti.

4. Zpusob podle naroki 1 az3, vyznacdujici se tim, Ze kryci vrstva sestava alespoii
Castecné z analytického detekéniho filmu (10).

5. Zpisob podle nérokl 1 az4, vyznadujici se tim, Ze analytickym zafizenim je
analyticky zkusebni prvek.

6. Zpisob podle ndrokii 1 az 5, vyznadujici se tim, Ze se distandni vrstva (2)
nalaminuje na nosnou vrstvu (1) bezprostiedn& pted vyraZenim, vyfezanim nebo prostfizenim
obrysu kapilarné aktivni zony (8).

7. Zpusob podle narokit 1 a2 6, vyznadujici se tim, Ze &asti distanéni vrstvy (2),
které nejsou urceny pro vytvofeni kapilarné aktivni z6ény (8), se odstrani okamzit& po vyraZent,

vyfezani nebo prostfiZeni obrysu kapilarné aktivni zény (8).

8. Zpisob podle narokti 1 aZ 7, vyznacdujici se tim, Ze nosna vrstva (1), distanéni
vrstva (2) a kryci vrstva maji tvar pasku.

9. Zpisob podle ndroku 8, vyznacujici se tim, Ze obrys se vytvoii kontinualnim
vyfezanim rotaénim feznym nastrojem.

10. Zpisob podle naroku 9, vyznacujici se tim, Ze se jako rotadni fezny néstroj
pouzije fezny buben (3) a pritlatny valec (4).

11. Zpuisob podle narokii 8 az 10, vyznadujici se tim, Ze se analytické zafizeni
oddéli vyfezanim nebo vyraZzenim po naneseni kryci vrstvy.

3 vykresy

-10-




CZ 296257 B6

-11-




CZ 296257 B6

.N Rily)

-12-



CZ 296257 B6

S

R

Konec dokumentu

-13-




	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS
	DRAWINGS

