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(57) Sammendrag:

| et apparat til frembringelse af blanding i tynde vaskelag indehol-
dende en suspension af en mangfoldighed af bevagelige partikier af
magnetisk materiale findes mindst to magneter eller magnetsystemer,
af hvilke mindst den ene magnet eller det ene magnetsystem er en
elektromagnet. Magneterne eller magnetsystemerne er anbragt pd en
sidan made, at der tilvejebringes mindst én spalte til optagelse af
mindst @t understetningsorgan indeholdende det tynde vaskelag,
hvitket de magnetiske partikier findes. Nir vaskelaget i understot-
ningsorganet indsmttes i spaiten, vil det tynde lag blive udsat for det

kombinerede magnetfelt hidrerende fra de to magneter eller d

magnetsystemer. Apparatet har ogsd drivorganer til elektromagneten
eller elektromagneterne, timingorganer og en stromkilde. Understot-
ningsorganet, der fast understotter det tynde vaskelag, som inde-
holder en mangfoldighed af magnetiske partikler, anbringes mellem
magneterne péd en sidan mide, at det tynde lag udsattes for det
kombinerede magnetfelt fra magneterne, hvilket magnetfelt skiftevis

koncentreres og fader ud.

fortsattes
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Den foreliggende opfindelse vedrerer en fremgangsmade for
udferelse af blanding og optisk analyse af et tyndt vaskelag,
som rummes i en mikrobeholder, idet en flerhed af
magnetpartikler aktiveres i en suspension i det navnte

vaskelag.

Opfindelsen vedrerer ogsd et apparat til udforelse af
blanding af et tyndt vaskelag, som indbefatter en suspension
af en flerhed af bevagelige partikler af magnetisk materiale,
idet vaskelaget rummes i en mikrobeholder for optisk analyse,
idet apparatet omfatter i det mindste to magneter, af hvilke
mindst én er en elektromagnet, hvilke magneter er indrettet
til at frembringe i det mindste én spalte til at optage den
navnte mikrobeholder mellem magneterne pd en sddan made, at
vaeskelaget bliver udsat for et kombineret magnetfelt, som
hidrerer fra de navnte mindst to magneter.

I svensk patent nr. 221.918 beskrives et apparat og en frem-
gangsmdde til blanding af vesker ved benyttelse af magnetiske
partikler. Dette patent beskriver mere specielt et apparat,
som frembringer et magnetfelt, der varierer i henseende til
intensitet og retning for at holde de magnetiske partikler i
en afstand fra hinanden og give disse en drejende og/eller
fremadskridende bevagelse. Magnetfeltet frembringes ved brug
af en solenoide. Apparatet kan eventuelt have en krave af
magnetisk materiale. De benyttede magnetiske partikler er
permamagneter. Det er endvidere (side 3, hejre spalte, fjerde
sidste linje) beskrevet, at der tat ved blandingszonen kan
vare anbragt en separat permamagnet for et frembringe en
kraftigere blanding inden for forudbestemte dele af
fluidummet. En vasentlig forskel mellem dette kendte apparat
og blandemetode og den foreliggende opfindelse, som ogsa
benytter smad magnetiske partikler til frembringelse af
blanding, vedrerer blandingsprocessen. I overesstemmelse med
den foreliggende opfindelse omfatter blandingsprocessen en
bestanddel, der kan karakteriseres som en reciprokerende
bevagelse eller flytning af magnetiske partikler. Denne
bestanddel kan eventuelt kombineres med en anden bestanddel,
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der omfatter rotation af hver enkelt partikel om sit eget
tyngdepunkt. Transportfunktionen, som kan vare en
reciprokerende radial eller lateral bevagelse, kan benyttes
til fastholdelse af partikler i forudvalgte omrader efter
afsluttet blanding.

Dette trak udger en vigtig del af den foreliggende
opfindelse, hvilken del ikke er beskrevet i ovennavnte
svenske patentskrift. Blandingsprocessen ifelge opfindelsen
frembringes ved anvendelse af den kombinerede
magnetfeltvirkning hidrerende fra i det mindste to for-
skellige magneter.

Et andet apparat til blanding er beskrevet i US-patentskrift
3.752.443. Ifelge dette patentskrift udsattes de magnetiske
partikler for en centrifugalkraft frembragt af en drejelig
permamagnet. Centrifugalkraften udbalanceres ved pavirkningen
fra en anden permamagnet til opndelse af en i alt vaesentligt
jevn fordeling af de magnetiske partikler. Det fra dette
patentskrift kendte apparat adskiller sig fra apparatet
ifelge opfindelsen bl.a. ved, at det har bevagelige dele, og
at det ikke kan benyttes til fastholdelse af magnetiske
partikler i forudvalgte omrider.

I US-patentskrift 4.338.169 (svarende til EP-patentansegning
0 014 109) beskrives et andet apparat, som indbefatter mag -
netfelter og partikler af magnetisk materiale, som er spredt
i et fluidum. Ifelge den foreliggende opfindelse er de
magnetiske partikler imidlertid ikke inerte, men tager del i
de reaktioner, som finder sted i fluidummet. '

Vedrerende udferelsesformen ifelge figur 8 i US-
patentskriftet 4.338.169 skal det ferst og fremmest bemzrkes,
at denne kendte teknik ikke arbejder med meget tynde vaske-
eller fluidumlag. For det andet foreslas muligheden, at
skifte polaritet for kun én magnet medens polariteten for den
anden magnet forbliver uforandret, ikke. Dette serlige
kendetegn er kritisk for opfindelsens formdl. P4 figur 8
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skiftes polaritet for begge magneter samtidigt. De magnetiske
partikler vil derfor komme til at bibeholdes i form af en

ellipsoide i midten af reaktionskammeret.

Med hensyn til den evrige teknik, som er beskrevet 1 US-
patentskriftet 4.338.169, skal det bemzrkes, at
elektromagneternes omskiftning kobles ind og ud for at
tilvejebringe en transportvirkning. Et udpraget kendetegn for
den foreliggende opfindelse er imidlertid, at man i stedet,
ved at polaritetsskifte bare én magnet, kan frembringe en
transporteffekt med kun to magneter.

Et formdl med den foreliggende opfindelse er at tilvejebringe
et apparat og en fremgangsmade til blanding af vasker ved
anvendelse af magnetiske partikler, der kan transporteres til
og fastholdes i forudvalgte omrdder efter fuldfert blanding.

Et andet formil er at tilvejebringe et apparat og en
fremgangsmade til blanding af smd volumener, fx til
analyseformal.

Et tredje formdl er at tilvejebringe et lille blandeapparat
eller en blandeenhed uden bevagelige dele.

Et fjerde formdl er at tilvejebringe en lille blandeenhed,
som kan indbygges i et barbart instrument.

Et femte formidl med opfindelsen er at tilvejebringe et
fleksibelt system til blanding af vasker under anvendelse af
magnetiske partikler.

Dette opnas ifelge opfindelsen ved en fremgangsmdde af den
indledningsvis navnte art og kendetegnet ved, at
fremgangsmdden omfatter felgende trin,

a) at generere et forste magnetfelt ved aktivering af i det
mindste en forste elektromagnet,
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b) at generere et eller flere magnetfelter ved hjzlp af en
eller flere permamagneter og/eller ved aktivering af en
eller flere andre elektromagneter,

c) at udsatte det navnte tynde vaskelag for et kombineret
magnetfelt, som hidrerer fra det forste og andet
magnetfelt genereret under henholdsvis trin a) og b),

d) gentagne gange at ndre retningen af det ferste
magnetfelt, som er genereret af den ferste elektromagnet,

e) at afbryde den navnte retningsandring af det ferste
magnetfelt fra den ferste elektromagnet for at bibeholde
magnetpartiklerne i ferste forudvalgte omrdder inde i
mikrobeholderen, idet et andet forudvalgt omrdde inde i
mikrobeholderen derved bliver tyndet ud eller temt for
partikler, og

f) at udsatte vasken i det andet forudvalgte omrade, som er
tomt eller udtyndet for partikler, for optisk analyse.

Endvidere opnds ovennavnte formil ved et apparat af den
indledningvis navnte art og kendetegnet ved, at spalten er
indrettet pd en sddan mide, at mikrobeholderen optages og
anbringes mellem mindst to modstdende poler af mindst to
forskellige magneter, og at de resterende poler af magneterne
er anbragt i alt vasentligt i planet for den navnte
mikrobeholder og i narheden af periferien for den navnte
mikrobeholder, og at apparatet omfatter drivorganer til
mindst en af elektromagneterne, idet drivorganet omfatter
tidtagerorganer og en stremkilde, og idet organerne for
mindst en af elektromagneterne er indrettet til gentagende
gange at andre retningen for det magnetfelt, som genereres af
den nzvnte ene elektromagnet for at frembringe en
alternerende styrkelse og svakkelse af det neavnte kombinerede
magnetfelt, som hidrerer fra de mindst to magneter.
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Opfindelsen vil i det felgende blive nzrmere forklaret under

henvisning til tegningen, pd hvilken

fig.

fig.

fig.

fig.

fig.

fig.

fig.

1A og

2A og

2B og

3A og

3B og

1B

3C

3D

vigser princippet for opfindelsen,
snit visende princippet for opfindelsen
anvendt i forbindelse med et vaskevolumen

indeholdende magnetpartikler,

et fordelingsmenster for magnetiske
partikler, set oppefra,

en anden udferelsesform for opfindelsen,

et andet magnetfordelingsmenster, set
oppefra,

er et snit, som viser en anden placering af
magneterne i apparatet ifelge opfindelsen, og

et blokdiagram over apparatet ifelge
opfindelsen.

Princippet for den foreliggende opfindelse er anskueliggjort
pd figurene 1A og 1B, hvor henvisningsbetegnelserne 1 og 2

angiver magneter med polerne vendt mod hinanden. Mindst én af

magneterne er en elektromagnet, der er forbundet til en

polaritetsskiftende javnstremskilde (ikke vist). Det

kombinerede magnetfelt, som frembringes, ndr begge magneterne

virker sammen, er angivet med punkterede linjer. Hvis magne-

terne som antaget i denne udferelsesform har samme styrke,

vil der alternerende vare en koncentration og en svakkelse af

det kombinerede magnetfelt i et omrdde i et plan mellem og
parallelt med magnetpolerne og i samme afstand fra hvert
polpar, hvilket omrdde er lokaliseret centralt i forhold til

hvert polpar.
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Magneternes pdvirkning pd en flerhed af magnetiske partikler
4 i et vaskelag pd en understetning 3 er vist i fig. 2A og
2C. Nar begge magneter drives med vekselstrem, bibringes hver
magnetisk partikel en drejebevagelse omkring sit tyngdepunkt
©g en reciprokerende lateral bevagelse, som frembringes, nir
magneterne gentagne gange og alternerende drives i fase og i
modfase indbyrdes, mod og bort fra det omrdde, der er
centralt lokaliseret om en akse gennem beholderen 3’s centrum
og vinkelret pd beholderens udstrakning, i hvilket omridde
magnetfeltet alternerende koncentreres (fig. 2A) og svakkes
(fig. 2C).

I fig. 2B vises det menster, som frembringes af flerheden af
magnetiske partikler 4 i understetningen, ndr de modstdende
poler har kvadratisk eller rektangular form og er af samme
type, dvs. henholdsvis nordpoler eller sydpoler.

I fig. 2D vises et menster, som frembringes, nir de
modstdende poler er af forskellig type. I denne forbindelse
skal det pdpeges, at afstanden mellem magneterne ogsa
pavirker formen og forekomsten af omrider med magnetiske
partikler. Jo tattere magneterne 1 og 2 er pd hinanden, desto
mere markeret vil profilerne af de magnetiske poler vare i
partikelomrddet.

I fig. 3A og 3C vises en anden placering af magneterne 6, 10
i et apparat ifelge den foreliggende opfindelse. I denne
udferelsesform vender to ens magneter 6 og 10 mod hinanden.
Hver magnet 6, 10 har en cylindrisk vag 7, 11, en cirkuler
bundplade 8, 12 Oog en indre cylinder 9, 13, idet vaggen,
bunden og cylinderen er udformet i &t stykke. Cylinderen
strakker sig vinkelret fra midterpartiet for bundpladen 8,
12. I en spalte placeret centralt mellem magneterne 6 og 10
er anbragt en langstrakt understetning 5.

De menstre, som frembringes af de magnetiske partikler, nar
magneterne aktiveres, og magnetfelterne genereres, giver
alternerende en indbyrdes forstarkning og en indbyrdes
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svekkelse er angivet med henvisningsbetegnelserne 14, 15, 16
og 17 i henholdsvis fig. 3B og 3D.

Spolerne 18 er forbundet til stremkilder (ikke vist), der kan
vare en javnstremskilde eller en vekselstremskilde, som vist

i fig. 5.

I en udferelsesform ifelge fig. 3A eller 3C, hvilken
udferelsesform ikke er vist specifikt, men falder inden for
opfindelsens omrdde, er der kun tilvejebragt én spole 18,
medens den anden magnet 6 eller 10 er en permamagnet.

I fig. 4 vises en anden udferelsesform for opfindelsen. Ved
denne udferelsesform er magneterne 19, 20 anbragt som i fig.
3A eller 3C, idet hver magnet 19, 20 har en cylindrisk vag
21, 25, en cirkular bundplade 22, 26 og en indre cylinder 23,
27 med en top, som har form af en konus. Hver magnet 19, 20
har endvidere en krave 24, 28 pa den cylindriske vag 21, 25,
som strzkker sig mod understetningen eller beholderen 33, der
er anbragt centralt mellem konuserne for de indre cylindre
23, 27 og de ringformede kraver 24, 28.

Nar understetningen 33 indsattes i eller udtages fra spalten
i apparatet, adskilles magneterne fra hinanden. Alternativt
kan der vare tilvejebragt et spor i kraverne 24, 28.

Der findes endvidere et hul 29, 30 gennem de indre cylindre
23, 27 i hver magnet 19, 20.

Denne udferelsesform ifeglge opfindelsen er specielt indrettet
til brug i forbindelse med optiske analyser af
vesker/reagenser i en understetning 33, der fx har form af en
mikrokuvette med planparallelle vagge af transparent
materiale. Kuvettens volumen kan variere mellem 0.1 pul og 1
ml. Det tynde vaskelag i understetningen, fx i kuvetten, kan
variere mellem 0.01 og 2.00 mm, fortrinsvis mellem 0.1 0og 1.0
mm.
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Endringen i farve, intensitet, turbiditet etc under eller
efter en blandeoperation, nir magneterne 19, 20 aktiveres som
beskrevet ovenfor, miles ved hjzlp af en detektor, der er
anbragt i en dbning i hullet 29, 30 0og modsat en
lysudsendende indretning, der er anbragt pd den modsatte side
af beholderen eller understotningen. Analysen udferes, nar
blandeoperationen er afsluttet, idet faseskiftningen af
magneten eller magneterne afbrydes, og ndr kuvettens
midterparti i lysvejen er temt for magnetiske partikler, som
aktivt ldses i forudvalgte positioner ved hjzlp af det

kombinerede magnetfelt.

Det er narliggende for fagfolk, at polerne kan udformes og
anbringes pd mange forskellige mider, der ger det muligt at
lese mange forskellige blande- O0g transportproblemer i tynde
vasker. Det er ogsid indlysende, at blandesystemets
fleksibilitet foreges betydeligt ved anbringelse af mere end
to magneter.

Det er hensigtsmessigt, at det tynde vaskelag, som er feort
ind i spalten, er anbragt mellem mindst to modstiende poler
af mindst to forskellige magneter, idet polerne har modsat
retning i forhold til hinanden, samtidig med at rumvinkelen
ikke er sterre end 160°, fortrinsvis 0-80°, og specielt 0-
20°, i forhold til centrum af hver pol.

Magneternes resterende poler kan vare placeret i alt
vasentligt i planet for det tynde lag og i narheden af lagets
periferi. Hver magnet kan have form af en cylinder med en
koaksial ringformet reces i den ene ende. Denne reces er
beregnet til optagelse af magnetens aktiveringsspole.
Recessen afgranser magnetens karne. Spalten kan endvidere
vaere anbragt pd en sidan midde, at det tynde vaskelag, nar
dette indsattes i spalten, vil blive anbragt mellem i det
mindste to modstdende poler af mindst to forskellige magneter
omkring en fazlles midterakse eller et fzlles midterplan
gennem polerne. Hver magnets kerne kan have et gennemgdende
hul, der strakker sig langs midteraksen. Dette gennemgdende
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hul ger det muligt at foretage den ovenfor beskrevne optiske
analyse. En vigtig fordel, som kan opnds ved den foreliggende
opfindelse, vedrerer muligheden for transport af de
magnetiske partikler til &t eller flere forskellige omrdder
inden for understetningen afhangigt af placeringen af
magneterne eller magnetsystemerne, deres antal, udformningen
af polerne og drivfunktionen (systemet) . Det er folgeligt
muligt at transportere de magnetiske partikler fra den ene
ende af en langstrakt understetning til den anden ende ved i
rzkkefelge at aktivere og deaktivere forskellige magneter

langs understetningen.

p& samme mide er det muligt at transportere de magnetiske
partikler til forudvalgte omrader, sdvel som det er muligt at
transportere partiklerne fra forudvalgte omrader ved
tidsmessig at afbryde pavirkningen eller faseskiftningen af
magneten eller magneterne. Denne indbyggede egenskab for
apparatet ifelge opfindelsen er af stor vigtighed fx ved
optiske analyser, ndr det omrdde, som udsattes for
lysstrdlen, skal vare fri for magnetiske partikler (se
arrangementet i fig. 4). Den geometriske form af magneterne
bestemmer, hvor i vaskelaget partiklerne bliver last af
magnetfeltet eller magnetfelterne.

De magneter, der benyttes ifelge den foreliggende opfindelse,
kan vare elektromagneter eller en kombination af perma-
magneter og elektromagneter. Nar disse drives med
vekselstrem, foretrazkkes det, at de fleste af magneterne er
elektromagneter. Nir der benyttes javnstrem foretrakkes det,
at halvdelen af antallet af magneter er permamagneter.

Hvis apparatet ifelge den foreliggende opfindelse omfatter en
blanding af elektromagneter og permamagneter, kan
elektromagneterne drives med polaritetsskiftende jevnspanding
med en skiftefrekvens, der varierer mellem 0.001 og 10 Hz.
Alle magneterne i apparatet kan i stedet vare
elektromagneter, som drives med polaritetsskiftende
javnspanding eller faseskiftende vekselspanding, idet
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vekselspandingsfrekvensen kan variere mellem 0.01 Hz og 100
kHz, og idet polaritets- eller faseskiftfrekvensen kan
variere mellem 0.001 og 10 Hz.

Nir der benyttes en magnetkombination omfattende en
elektromagnet og en peérmamagnet, kan elektromagneten vare
overlejret enten en alternerende jeavnspanding eller en
konstant javnspanding. I det ferste tilfzlde samvirker
elektromagneten og permamagneten til generering af et
magnetfelt pd tvars af det tynde vaskelag i understetningen,
hvorved feltet frembringer en i alt vasentligt linear eller
lateral bevagelse for de magnetiske partikler, og der
frembringes en blandevirkning. Nir elektromagneten overlejres
en konstant javnspaznding, opnds der en ldsning af hver enkelt
magnetisk partikel i en forudbestemt position i laget.

Hvis der pd den anden side benyttes en kombination omfattende
to elektromagneter, kan hver af elektromagneterne vare
overlejret en javnspanding, 0og den reciprokerende
faseskiftning kan varieres mellem 0° Oog 180°. Nar
spandingerne fra de to elektromagneter i dette tilfzlde
samvirker, vil magnetfeltet pad tvars af det tynde vaskelag
frembringe en i alt vasentligt linear eller lateral bevagelse
af magnetpartiklerne. Nir spandingerne fra de to
elektromagneter pd den anden side virker i modfase, vil det
magnetiske felt pd tvars af det tynde vaskelag ldse hver
enkelt separate magnetiske partikel i en forudbestemt posi-
tion i vaskelaget.

Til de fleste anvendelser benyttes der f4 magneter, og det
foretrakkes da at anvende magneter med en central og en
periferisk pol (se fig. 3 og 4).

Til anvendelser hvor der anvendes et stort antal magneter,
kan hver pol af magneterne vare anbragt p3d en sidan mdde, at
en polflade pd en magnet vender mod en anden magnet, og der
kan sdledes vare anbragt en felge af poler pa modsatte sider
af understetningsorganet, der indeholder ét eller flere tynde
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vaskelag langs sin udstrazkning. Ved brug af dette arrangement
i forbindelse med en forudprogrammeret aktivering/de-
aktivering af magneterne, kan de magnetiske partikler
transporteres fra én ende af understetningen til den anden
ende.

Feltstyrken for magneterne valges afhangigt af afstanden
mellem magneternes poler fra vaskelaget eller vaskelagene i
understetningen, efter afstanden og styrken af polerne pa de
mod hinanden vendende magneter og efter en ensket funktion.

Apparatet ifelge opfindelsen bestdr af flere funktionelle
enheder, sdledes som det er vist i fig. 5. To hoveddele, en
drivenhed eller drivende enhed og en drevet enhed, kan vare
placeret fysisk adskilt fra hinanden. Den drivende enhed
indeholder en stremkilde, som kan levere en passende javn-
og/eller vekselspanding til apparatets andre dele. Den
indeholder ogsd organer til polaritets- eller faseskift af
stremmen til én eller flere af de elektromagneter, som
befinder sig i den drevne enhed. Organer til aktivering eller
deaktivering af elektromagneterne kan ogsd vare indeholdt.
Disse styrede omkoblere beheves ikke altid, nar apparatet
indeholder f& elektromagneter, men er fordelagtige sammen med
et sterre anlag eller system. Disse organer kan ogsa omfatte
et spandingsstyre-kredsleb til tilvejebringelse af en valgt
spanding til de enkelte elektromagneter. En tidtager
tilvejebringer organer til tidsmassig styring af polaritets-
eller faseskiftenheden og aktiverings-
/deaktiveringsorganerne. Tidtageren er fortrinsvis
programmerbar, men til simple driftssystemer er dette ikke
nedvendigt. Til mere komplekse systemer kan denne enhed ogsd
tilvejebringe styring af forskellige spandinger og
regnekraft. Det vil vare nzrliggende for fagfolk, at den
drivende enhed kan konstrueres pa mange forskellige mader ved
hjzlp af moderne elektroniske varktejer.

I det felgende vil opfindelsen blive mere detaljeret
forklaret under henvisning til fig. 3A og 3C, hvor magneten 6
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€r eén permamagnet. Blandevirkningen frembringes ved at drive
elektromagneten 10’s spole 18 med en polaritetsskiftende
j®vnspanding med en strem, der giver en magnetisk feltstyrke
af ca. samme sterrelse som feltet fra permamagneten.
Skifteperioden afhanger af feltstyrken, de magnetiske
partikler, udformningen af understetningen, vaskens
viskositet og den enskede blandevirkning og kan variere fra
0.001 s til 60 =s. Standsning af de magnetiske partiklers
bevagelse opnds ved simpel standsning af polaritetsskiftet i
den enskede tilstand.

Niar der benyttes vekselspanding, kan permamagneten 6 i det
ovenfor angivne eksempel udskiftes med en konstant
vekselspandingsdrevet elektromagnet, og den anden magnet 10
drives da med faseskiftende vekselspanding i stedet for en
polaritetsskiftende jevnspanding. Vekselspandingsfrekvensen
er fortrinsvis den samme som forsyningsnettets frekvens, fx
50 eller 60 Hz, men i praksis kan en hvilken som helst
frekvens benyttes.

Understetningen til vaskevolumenet kan have vilkdrlig form og
kan bestd af ikke magnetisk materiale, sdsom fx glas, plast,
keramik eller ikke-magnetiske metaller. Ifelge med én
foretrukken udferelsesform for opfindelsen har beholderen
form af en kuvette, fx som omtalt i i

US patentskrift 4.088.448.

Udtrykket "magnetiske partikler", som benyttes i denne tekst,
omfatter partikler, som kan padvirkes af et magnetfelt. De kan
omfatte rene ferromagnetiske materialer eller ferromagnetiske
materialer, som er coated eller blandet med et andet
materiale, fx en polymer, et protein, et oplesningsmiddel, et
lipid eller et ikke-korroderende materiale. Partiklernes
sterrelse kan variere fra 0.001 pm til 1 mm. Partiklernes
Sterrelse og sammensatning afhanger af den tiltankte
anvendelse og beholderens udformning. Det magnetiske
materiale er fortrinsvis ikke permamagnetisk, men
permamagnetiske partikler kan benyttes.
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partiklerne er fortrinsvis i alt vaesentligt inerte over for
den omsluttende vaske og de i vasken forekommende reaktioner
og suspenderet i vaskevolumenet, som udsattes for
blandeprocesserne.

EKSEMPEL

En Hemocue® mikrokuvette til optisk mdling prapareres med
natriumhydroxid, natriumcarbonat og
nitrobldtetrazoliumchlorid ligesom i Fructosamintesten
(Roche) . Den nejagtige mazngde af reagenserne afhznger af
mikrokuvettens volumen. 0.1 mg ferritpartikler (2 pm)
inkluderes ogsd i mikrokuvettens indre. Mzngden af magnetiske
partikler afhanger af mikrokuvettens volumen, det magnetiske
materiale og partiklernes sterrelse og kan let bestemmes af
fagfolk. Mikrokuvetten fyldes med blodserum og indsattes i et
apparat som vist i fig. 4 og i den drevne enhed i fig. 5. De
to i alt vasentligt ens elektromagneter forbindes til den
drivende enhed som vist i fig. 5. Den optiske enhed i et
fotometer anbringes pd en sddan mide, at lysbanen kan passere
gennem de centrale huller i de to elektromagneter og
mikrokuvetten, og de optiske andringer i reaktionsblandingen
kan registreres. Elektromagneterne aktiveres, og
polaritetsenheden indstilles til skift hvert 5. sekund. De
magnetiske partikler tvinges til at veksle fra én position
til en anden som skematisk angivet i fig. 3B og 3D hvert 5.
sekund. Efter 2 minutter ladses polaritetsskifteenheden i den
polaritet, som giver det i fig. 3D viste magnetiske
partikelmenster, og den optiske miling foretages i det
centrale omrdde, som nu er temt for magnetiske partikler,
idet partiklerne aktivt holdes eller l3ses ved hjzlp af
magnetfeltet ved kuvetterummets periferi.
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PATENTKRAV

1. Fremgangsmdde for udferelse af blanding og optisk analyse
af et tyndt vaskelag, som rummes i en mikrobeholder, idet en
flerhed af magnetpartikler aktiveres i en suspension i det
navnte vaskelag, kendete gnet ved, at
fremgangsmidden omfatter felgende trin,

a) at generere et ferste magnetfelt ved aktivering af i det
mindste en forste elektromagnet,

b) at generere et eller flere magnetfelter ved hjalp af en
eller flere permamagneter og/eller ved aktivering af en
eller flere andre elektromagneter,

Cc) at udsatte det navnte tynde vaskelag for et kombineret
magnetfelt, som hidrerer fra det ferste og andet
magnetfelt genereret under henholdsvis trin a) og b),

d) gentagne gange at andre retningen af det forste
magnetfelt, som er genereret af den ferste elektromagnet,

e) at afbryde den navnte retningsandring af det ferste
magnetfelt fra den ferste elektromagnet for at bibeholde
magnetpartiklerne i ferste forudvalgte omrdder inde i
mikrobeholderen, idet et andet forudvalgt omrdde inde i
mikrobeholderen derved bliver tyndet ud eller temt for
partikler, og

f) at udsatte vasken i det andet forudvalgte omrdde, som er
temt eller udtyndet for partikler, for optisk analyse.

2. Apparat til udferelse af blanding af et tyndt vaskelag,
som indbefatter en suspension af en flerhed af bevagelige
partikler af magnetisk materiale, idet vaskelaget rummes i en
mikrobeholder (33) for optisk analyse, idet apparatet
omfatter i det mindste to magneter (19, 20), af hvilke mindst
én er en elektromagnet, hvilke magneter (19, 20) er indrettet
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til at frembringe i det mindste én spalte til at optage den
nzvnte mikrobeholder (33) mellem magneterne pd en sddan made,
at vaskelaget bliver udsat for et kombineret magnetfelt, som
hidrerer fra de navnte mindst to magneter (19,20),
kendetegnet ved, at spalten er indrettet pad en
sidan mide, at mikrobeholderen (33) optages og anbringes
mellem mindst to modstdende poler (23, 27) af mindst to
forskellige magneter (19, 20), og at de resterende poler af
magneterne (19, 20) er anbragt i alt vasentligt i planet for
den navnte mikrobeholder (33) og i narheden af periferien for
den navnte mikrobeholder (33), og at apparatet omfatter
drivorganer til mindst en af elektromagneterne, idet
drivorganet omfatter tidtagerorganer Og en stremkilde, og
idet organerne for mindst en af elektromagneterne er
indrettet til gentagende gange at andre retningen for det
magnetfelt, som genereres af den nzvnte ene elektromagnet for
at frembringe en alternerende koncentration og svakkelse af
det navnte kombinerede magnetfelt, som hidrerer fra de mindst

to magneter (19, 20).

3. Apparat ifelge krav 2,

kendetegnet ved, at hver magnet (19, 20) har form
af en cylinder med en koaksial ringformet udsparing den ene

ende til optagelse af en aktiveringsspole (18) for magneten,
idet udsparingen definerer en kerne for hver magnet.

4. Apparat ifelge krav 3,
kendetegnet ved, at kernen for hver magnet (19,
20) har et gennemgéende hul (29, 30), som strakker gig langs

en central akse deraf.

5. Apparat ifelge et hvilket som helst af kravene 2-4,
kendetegnet ved, at spalten er indrettet pa en
sidan mide, at det navnte tynde vaskelag, ndr dette optages
deri, vil vare anbragt centreret mellem mindst to modsatte
poler (23, 27) af mindst to forskellige magneter (19, 20) om
en fzlles midterakse eller plan gennem polerne.
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6. Apparat ifelge krav 2,
kendete gnet ved, at de neavnte mindst to magneter
(19, 20) omfatter en blanding af elektromagneter, som drives
med polaritetsskiftende j®vnspanding med en
polaritetsskiftefrekvens, der varierer mellem 0.001 og 10 Hz,
samt permamagneter.

7. Apparat ifelge et hvilket som helst af kravene 2-5,
kendetegnet ved, at alle magneterne er
elektromagneter, som drives med polaritetsskiftende
j®vnspanding eller faseskiftende vekselspanding, idet
vekselspandingsfrekvensen kan variere mellem 0.001 Hz og 100
Hz, og polariteten er for faseskiftfrekvensen mellem 0.001 og
10 Hz.

8. Apparat ifelge krav 2,
kendetegnet ved, at drivorganerne til den navnte
mindst en elektromagnet er indrettet til at afbryde ®ndringen
af det magnetfelt, som genereres af den navnte mindst ene
elektromagnet for at bibeholde de magnetiske partikler i de
ferste forudvalgte omrdder indenfor mikrobeholderen, idet et
andet forudvalgt omrdde indenfor mikrobeholderen derved far
sit indhold af magnetpartikler reduceret.

9. Apparat ifelge krav 8,
kendetegnet ved, at apparatet yderligere omfatter
organer til at udfere optisk analyse pa det andet forudvalgte
omrdde, som reduceres eller temmes for magnetpartikler.
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