
JP 6870826 B2 2021.5.12

10

20

(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　試料容器内に収容された試料を定量化する方法であって、
　試料を提供し、
　異なる公称波長を有する複数のスペクトル及び複数の異なる露光時間で前記試料の画像
を取得し、
　前記複数のスペクトルのそれぞれにおける前記複数の異なる露光時間の前記画像から、
最適に露光された画素を選択し、前記複数のスペクトルのそれぞれについて最適に露光さ
れた画像データを生成し、
　血清又は血漿部分と、沈降した血液部分と、ゲルセパレータを使用する場合はゲルセパ
レータと、空気と、管と、ラベル、又はキャップのうちの１つ以上を含む１つ以上のクラ
スの種類に前記試料を分類し、
　　前記空気と前記血清又は血漿部分の間の気液界面（ＬＡ）の位置と、
　　前記血清又は血漿部分と前記沈降した血液部分の間の血清と血液の界面（ＳＢ）の位
置と、
　　前記ゲルセパレータを使用する場合には、前記血清又は血漿部分と前記ゲルセパレー
タとの間の血清とゲルの界面（ＳＧ）の位置と、
　　前記ゲルセパレータを使用する場合には、前記沈降した血液部分と前記ゲルセパレー
タとの間の血液とゲルの界面（ＢＧ）の位置と、
　　血清又は血漿部分の体積又は深さの少なくとも１つと、
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　　前記沈降した血液部分の体積又は深さの少なくとも１つと、
のうちの１つ以上をモンテカルロシミュレーション法を用いて判定することにより前記試
料を定量化する
ことを有する方法。
【請求項２】
　前記複数のスペクトルと前記複数の露光時間における前記試料の画像を取得することは
、各視点に設けたカメラで複数の異なる視点から行う請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記複数の異なる視点は３つ以上である請求項２に記載の方法。
【請求項４】
　前記試料は、前記沈降した血液部分と、前記血清又は血漿部分とを含む遠心分離された
試料である請求項１～３のいずれか１つに記載の方法。
【請求項５】
　マルチクラス分類器に基づき前記試料を分類する請求項１～４のいずれか１つに記載の
方法。
【請求項６】
　前記マルチクラス分類器は、複数のトレーニングセットから生成される請求項５に記載
の方法。
【請求項７】
　前記マルチクラス分類器は、さらにサポートベクトルマシンを有する請求項５又は６に
記載の方法。
【請求項８】
　前記血清又は血漿部分と、
　前記沈降した血液部分と、
　前記空気と前記血清又は血漿部分との間の気液界面と、
　ゲルセパレータが存在する場合には血清とゲルとの界面又は血清と沈降した血液との界
面と、
を識別する請求項１～７のいずれか１つに記載の方法。
【請求項９】
　前記空気と前記血清又は血漿部分との間の気液界面の位置を識別する請求項１～８のい
ずれか１つに記載の方法。
【請求項１０】
　血清と沈降した血液との界面の位置を識別する請求項１～９のいずれか１つに記載の方
法。
【請求項１１】
　血清とゲルとの界面の位置を識別する請求項１～１０のいずれか１つに記載の方法。
【請求項１２】
　前記血清又は血漿部分の体積を計算する請求項１～１１のいずれか１つに記載の方法。
【請求項１３】
　前記沈降した血液部分の体積を計算する請求項１～１２のいずれか１つに記載の方法。
【請求項１４】
　前記試料容器の物理的寸法特徴を判定する請求項１～１３のいずれか１つに記載の方法
。
【請求項１５】
　高ダイナミックレンジ（ＨＤＲ）画像に基づいて、前記モンテカルロシミュレーション
法によって到達した、前記ＬＡ、前記ＳＢ、前記ＳＧ又は前記ＢＧの判定を検証する、請
求項１～１４のいずれか１つに記載の方法。
【請求項１６】
　試料を定量化するように構成された品質チェックモジュールであって、
　異なる公称波長を有する複数のスペクトル及び複数の露光時間で、かつ異なる視点から
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、前記試料の画像を取得するように構成された複数のカメラと、
　コンピュータであって、
　　前記複数のスペクトルのそれぞれにおける前記複数の異なる露光時間の前記画像から
、最適に露光された画素を選択し、複数のスペクトルのそれぞれに対して最適に露光され
た画像データを生成し、
　　血清又は血漿部分と、沈降した血液部分と、ゲルセパレータを使用する場合はゲルセ
パレータと、空気と、管と、ラベル、又はキャップのうちの１つ以上を含む１つ以上のク
ラスの種類に前記試料を分類し、
　　　前記空気と前記血清又は血漿部分との間の気液界面（ＬＡ）の位置と、
　　　前記血清又は血漿部分と前記沈降した血液部分との間の血清と血液の界面（ＳＢ）
の位置と、
　　　前記ゲルセパレータを使用する場合には、前記血清又は血漿部分と前記ゲルセパレ
ータとの間の血清とゲルの界面（ＳＧ）の位置と、
　　　前記ゲルセパレータを使用する場合には、前記沈降した血液部分と前記ゲルセパレ
ータの間の血液とゲルの界面（ＢＧ）の位置と、
　　　前記血清又は血漿部分の体積又は深さの少なくとも１つと、
　　　前記沈降した血液部分の体積又は深さの少なくとも１つと、
　　のうちの１つ以上をモンテカルロシミュレーション法を用いて判定することにより前
記試料を定量化する
ように構成され操作可能なコンピュータと、
を有する品質チェックモジュール。
【請求項１７】
　試料を処理する試料検査装置であって、
　トラックと、
　前記トラック上の品質チェックモジュールであって、
　　異なる公称波長を有する複数のスペクトル及び複数の異なる露光時間で、かつ異なる
視点から、前記試料の画像を取得するように構成された複数のカメラと、
　　コンピュータであって、
　　　前記複数のスペクトルのそれぞれにおける前記複数の異なる露光時間の前記画像か
ら、最適に露光された画素を選択し、前記複数のスペクトルのそれぞれに対して最適に露
光された画像データを生成し、
　　　血清又は血漿部分と、沈降した血液部分と、ゲルセパレータを使用する場合はゲル
セパレータと、空気と、管と、ラベル、又はキャップのうちの１つ以上を含む１つ以上の
クラスの種類に前記試料を分類し、
　　　　前記空気と前記血清又は血漿部分との間の気液界面（ＬＡ）の位置と、
　　　　前記血清又は血漿部分と前記沈降した血液部分との間の血清と血液の界面（ＳＢ
）の位置と、
　　　　前記ゲルセパレータを使用する場合は、前記血清又は血漿部分と前記ゲルセパレ
ータとの間の、血清とゲルの界面（ＳＧ）の位置と、
　　　　前記ゲルセパレータを使用する場合は、前記沈降した血液部分と前記ゲルセパレ
ータとの間の血液とゲルの界面（ＢＧ）の位置と、
　　　　前記血清又は血漿部分の体積又は深さの少なくとも１つと、
　　　　前記沈降した血液部分の体積又は深さの少なくとも１つと、
　　　のうちの１つ以上をモンテカルロシミュレーション法を用いて判定することにより
前記試料を定量化する
　　ように構成され操作可能なコンピュータと、
を有する品質チェックモジュールと、
を有する試料検査装置。
【請求項１８】
　前記試料容器内に収容された前記試料を定量化する方法であって、
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　前記試料容器に収容された前記試料を画像化位置に提供し、
　前記試料の画像を取得し、
　少なくとも血清又は血漿部分と沈降した血液部分とを含む前記試料の領域を判定し、
　多変量レベルモデルからの前記ＬＡ、前記ＳＢ、前記ＳＧ又は前記ＢＧのレベル推定仮
説を抽出し、
　画像空間へレベル推定仮説をマッピングし、
　前記領域内の信頼性を統合し、
　それぞれの前記領域内の信頼性を最大化し、
　信頼性を最大化するレベル推定仮説を選択する
ことを有する、請求項１～１５のいずれか１つに記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
関連出願
　本出願は、２０１６年１月２８日に出願された「側方多視点から試料を定量化するよう
に構成された方法及び装置」と題する米国仮特許出願第６２／２８８、３６２号に対する
優先権を主張し、その開示はその全体が参照により本明細書に援用される。
【０００２】
　本発明は、試料を検査するための方法及び装置に関し、より詳細には、試料に含まれる
様々な構成要素の量を判定する方法及び装置に関する。
【背景技術】
【０００３】
　自動検査システムは、尿、血清、血漿、間質液、脳脊髄液などの試料中の分析物又は他
の成分を識別するために、１つ以上の試薬を用いて化学分析又は臨床分析を行うことがで
きる。便宜上及び安全上の理由から、これらの試料は、常に試料容器（例えば、試料採取
管）内に収容される。検査反応は、様々な変化を生じ得るものであり、読み取り及び／又
は操作して、分析物、又は試料内に含まれ、実施形態によっては患者の疾患状態を示す可
能性がある他の成分の濃度を判定する。
【０００４】
　自動化された検査技術の改良には、実験室自動化システム（ＬＡＳ）と呼ばれる自動試
料調製システムによる分類、バッチ処理、試料構成要素を分離するための試料容器の遠心
分離、流体アクセスを容易にするためのキャップ除去などの分析前試料調製及び取り扱い
操作における対応する進歩が伴う。ＬＡＳはまた、様々な操作（例えば、前分析又は分析
検査）を行うことができるように、試料容器内の試料を多数の試料処理ステーションに自
動的に搬送することができる。
【０００５】
　ＬＡＳは、標準のバーコードラベル付き試料容器に収容される多数の異なる、また様々
なサイズの試料を処理してもよい。バーコードラベルは、患者の情報や、病院の検査室情
報システム（ＬＩＳ）に入力される他の情報を含む、又はそれに関連付けることができる
受託番号を、検査の順番及び他の所望の情報と共に含んでいてもよい。オペレータは、ラ
ベル付き試料容器を、ＬＡＳシステム上に置くことができ、ＬＡＳは、例えば、遠心分離
、キャップ取り外し、さらに／又は一定分量調製などの分析前操作のために試料容器を自
動的に転送可能である。これらはすべて、試料に対して、実際に臨床分析が行われる前、
又はＬＡＳの一部となりうる１つ以上の分析装置（臨床化学又は化学分析器）による化学
分析が行われる前に実施される。
【０００６】
　特定の検査では、血清又は血漿部分（遠心分離によって全血液から得られる）を使用す
ることができる。場合によっては、ゲルセパレータを試料容器に添加して、血清又は血漿
部分から沈降した血液部分の分離を補助してもよい。遠心分離及びその後のキャップ取り
外し処理の後、試料容器は、試料の血清又は血漿部分を試料容器から抽出し、血清又は血
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漿部分を反応容器（例えば、キュベット）中の１つ以上の試薬と組み合わせることができ
る適切な分析装置に搬送してもよい。分析測定は、例えば、照会放射のビームを使用して
、又は測光若しくは蛍光測定吸収読み取りなどを使用して実行されることが多い。測定値
から、終点又は速度又は他の値を判定し、それらから既知の技術を用いて分析物又は他の
成分の量を判定することができる。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００７】
【特許文献１】米国特許出願公開第２０１２／０１４０２３０
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００８】
　残念なことに、試料中の様々な部分（例えば、沈降した部分、血清又は血漿部分、及び
ゲルセパレータ（使用する場合））間の境界の判定は、既存の方法を使用して判定するこ
とが困難な場合がある。したがって、結果として得られる血清又は血漿部分の体積、又は
沈降した部分と血清又は血漿部分の相対量は、判定するのが困難であるか、又は単に判定
されないこともある。
【０００９】
　以前は、試料の血清又は血漿部分の気液界面の位置は、深度センサ（例えば、容量性プ
ローブ測定、又はプローブが下降するときの吸引圧力のモニタリング）によって判定して
もよい。これに基づいて、プローブ（「ピペット」とも呼ばれる）は、血清又は血漿部分
の表面よりも下に所定量下げて、吸引を開始してもよい。しかし、特に複数の検査が指示
され患者の試料に指示された場合に、利用可能な血清又は血漿部分の量を知らないと、プ
ローブが汚れる可能性がある。プローブを低く下げ過ぎると、プローブが沈降した血液部
分又はゲルセパレータで汚れる可能性があり、プローブを清浄するために先端の交換又は
分析装置の停止が必要となることがある。
【００１０】
　ＬＡ界面の検出には上記の問題があるので、容量式又は圧力式の方法を使用することな
く、自動光学検査方法によって試料の様々な部分のサイズを評価することが望ましい。し
かしながら、場合によっては、試料容器に直接貼付されたバーコードラベルが、試料を部
分的に閉塞して、血清又は血漿部分を視覚的に鮮明に観察することができないこともある
。さらに、溶血、黄疸、及び脂肪血を含む試料間にかなり大きな色ずれが存在し、境界線
の検出をさらに複雑にする可能性がある。
【００１１】
　ミラーに付与された特許文献１に記載されているような他のシステムは、試料容器を回
転させて、ラベルによって遮られていない視野窓を見つけ出し、次いで、光画像化システ
ムを使用して構成要素の相対量を測定する。しかしながら、そのようなシステムは、自動
化し難い可能性がある。
【００１２】
　試料中に含まれる種々の構成要素の量を判定する際に遭遇しうる困難のために、各構成
要素の体積及び／又は構成要素間の境界の正確な位置を容易に判定するように構成された
方法及び装置に対する未充足ニーズがある。この方法及び装置は、分析検査結果を得る速
度に著しく悪影響を与えるべきではない、すなわち、ＬＡＳ上で起こる全体的な検査処理
の速度を低下させてはならない。さらに、方法及び装置は、１つ以上のラベルが試料の一
部を遮るようなラベル付き試料容器上でも使用可能でなければならない。
【課題を解決するための手段】
【００１３】
　第１の態様によれば、試料容器内に収容された試料を定量化する方法が提供される。こ
の方法は、試料を提供することと、異なる公称波長を有する複数のスペクトルで、又、複
数の異なる露光で試料の画像をキャプチャすることと、複数のスペクトルのそれぞれにお
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ける複数の異なる露光で画像から最適に露光された画素を選択して、複数のスペクトルの
それぞれについて最適に露光された画像データを生成することと、血清又は血漿部分と、
沈降した血液部分と、ゲルセパレータを使用する場合はゲルセパレータと、空気と、管と
、ラベル、又はキャップのうちの１つ以上を含む様々なクラスの種類に試料を分類するこ
とと、空気と血清又は血漿部分の間の気液界面の位置と、ゲルセパレータを使用する場合
には、血清又は血漿部分とゲルセパレータの間の血清とゲルの界面の位置と、血清又は血
漿部分と沈降した血液部分の間の血清と血液の界面の位置と、ゲルセパレータを使用する
場合には、沈降した血液部分とゲルセパレータの間の血液とゲルの界面の位置と、血清又
は血漿部分の体積及び／又は深さ、又は沈降した血液部分の体積及び／又は深さの１つ以
上を計算することと、を含む。
【００１４】
　別の態様によれば、試料を定量化するように構成された品質チェックモジュールが提供
される。品質チェックモジュールは、異なる公称波長と複数の露光を有する複数のスペク
トルで、又、異なる視点から、試料の画像をキャプチャするように構成された複数のカメ
ラと、複数のスペクトルのそれぞれにおける複数の異なる露光で画像から最適に露光され
た画素を選択して、複数のスペクトルのそれぞれについて最適に露光された画像データを
生成することと、血清又は血漿部分と、沈降した血液部分と、あればゲルセパレータと、
空気と、管と、ラベル、又はキャップのうちの１つ以上を含む様々なクラスの種類に試料
を分類することと、空気と血清又は血漿部分との間の気液界面の位置と、血清又は血漿部
分と沈降した血液部分との間の血清と血液の界面の位置と、血清又は血漿部分と使用する
場合はゲルセパレータとの間の血清とゲルの界面の位置と、沈降した血液部分と使用する
場合はゲルセパレータとの間の血液とゲルの界面の位置と、血清又は血漿部分の体積及び
／又は深さ、又は沈降した血液部分の体積及び／又は深さの１つ以上を判定することによ
り試料を定量化するように構成され操作可能なコンピュータを含む。
【００１５】
　さらに別の態様では、試料検査装置が提供される。試料検査装置は、トラックと、トラ
ック上の品質チェックモジュールとを含み、品質チェックモジュールは、異なる公称波長
を有する複数のスペクトルで、複数の異なる露光で、又、異なる視点から、試料の画像を
キャプチャするように構成された複数のカメラと、複数のスペクトルのそれぞれにおける
複数の異なる露光で画像から最適に露光された画素を選択して、複数のスペクトルのそれ
ぞれについて最適に露光された画像データを生成することと、血清又は血漿部分と、沈降
した血液部分と、ゲルセパレータを使用する場合はゲルセパレータと、空気と、管と、ラ
ベル、又はキャップのうちの１つ以上を含む様々なクラスの種類に試料を分類することと
、空気と血清又は血漿部分との間の気液界面の位置と、血清又は血漿部分と沈降した血液
部分との間の血清と血液の界面の位置と、ゲルセパレータを使用する場合には、血清又は
血漿部分とゲルセパレータとの間の血清とゲルの界面の位置と、ゲルセパレータを使用す
る場合には、沈降した血液部分とゲルセパレータとの間の血液とゲルの界面の位置と、血
清又は血漿部分の体積及び／又は深さ、又は沈降した血液部分の体積及び／又は深さとの
うちの１つ以上を判定することによって試料を定量化するように構成され操作可能なコン
ピュータとを含む。
【００１６】
　別の態様によれば、試料容器内に収容された試料を定量化するモンテカルロシミュレー
ション法が提供される。この方法は、試料容器に収容された試料を画像化位置に提供する
ことと、試料の画像をキャプチャすることと、少なくとも血清又は血漿部分及び沈降した
血液部分を含む試料の領域を判定することと、多変量レベルモデルからのレベル推定仮説
を抽出することと、画像空間へレベル推定仮説をマッピングすることと、領域内の信頼性
を統合することと、それぞれの領域内の信頼性を最大限にすることと、信頼性を最大限に
するレベル推定仮説を選択することとを含む。
【００１７】
　本発明のさらに他の態様、特徴、及び利点は、本発明を実施するために考えられる最良
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の形態を含む多くの例示的な実施形態及び実施を例示することによって、以下の説明から
容易に明らかになるであろう。本発明は、他の異なる実施形態も可能であり、そのいくつ
かの詳細は、本発明の範囲からすべて逸脱することなく、様々な点で変更してもよい。し
たがって、図面及び説明は、本質的に例示的であると見なされるべきであり、限定的とみ
なされるべきではない。本発明は、添付の特許請求の範囲に含まれるすべての変更、均等
物、及び代替物を含有するものである。
【図面の簡単な説明】
【００１８】
　以下に説明する図面は、説明のためのものであり、必ずしも一定の縮尺で描かれている
わけではない。図面は、決して本発明の範囲を限定するものではない。
【図１】１つ以上の実施形態による１つ以上の品質チェックモジュール及び１つ以上の分
析装置とを含む試料検査装置を示す上面概略図である。
【図２】１つ以上の実施形態による試料定量化法を用いることによって定量化可能な試料
を含むラベル付き試料容器の側面図である。
【図３】１つ以上の実施形態による試料定量化法を用いて定量化可能な試料及びゲルセパ
レータを含むラベル付き試料容器の側面図である。
【図４Ａ】１つ以上の実施形態による、複数の画像をキャプチャ及び分析して、試料を定
量化するように構成された品質チェックモジュールを示す概略上面図である。
【図４Ｂ】１つ以上の実施形態による図４Ａの品質チェックモジュールを示す概略側面図
である。
【図４Ｃ】１つ以上の実施形態による、複数の画像をキャプチャ及び分析して、試料を定
量化するように構成された品質チェックモジュールを示す概略上面図である。
【図４Ｄ】１つ以上の実施形態による、図４Ｃの品質チェックモジュールを示す概略側面
図である。
【図５】１つ以上の実施形態による、試料を定量化するように構成された品質チェックモ
ジュールの構成要素を示すブロック図である。
【図６】１つ以上の実施形態による、試料を定量化並びに試料の特徴を検出する能力、あ
るいは試料容器を定量化する能力を含む試料検査装置の構成要素全体を示すブロック図で
ある。
【図７】１つ以上の実施形態による、試料を定量化する方法のフローチャートである。
【図８】１つ以上の実施形態による、試料を定量化するモンテカルロシミュレーション法
のフローチャートである。
【発明を実施するための形態】
【００１９】
　第１の広い態様では、本発明の実施形態は、試料の１つ以上の寸法特徴を定量化する方
法及び装置を提供する。本明細書で使用される「寸法特徴」は、試料全体の任意の寸法、
試料を構成する構成要素の任意の寸法、例えば、血清又は血漿部分の寸法、沈降した血液
部分の寸法、ゲルセパレータ（使用する場合）の寸法、並びにこれらの構成要素の１つ以
上の体積及び／又は深さ、を意味する。より正確に試料の１つ以上の構成要素の寸法特徴
を知ることにより、吸引シーケンスの間に試料容器内のプローブ（「ピペット」とも呼ば
れる）の位置決めを適切に誘導して、プローブが、沈降した血液部分又はゲルセパレータ
（使用する場合）を吸引することによって目詰まり又は汚染しないようにし、吸引空気を
最小にすることができる。さらに、利用可能な血清又は血漿部分の量を正確に判定するこ
とができることにより、その部分をより完全に使用することができ、複数の検査が特定の
試料に対して指示された場合に、検査を実施するために試料容器に十分な量の血清又は血
漿部分が存在することの検証の事前チェックを行うことができる。血清又は血漿部分、及
び沈降した血液部分の寸法特徴を正確に知ることにより、それらの間の比を決定すること
が可能になる。
【００２０】
　本明細書に記載の試料は、採血管のような試料容器に採取することができ、分離（例え
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ば、遠心分離による分別）後の沈降した血液部分、及び血清及び血漿部分を含んでいても
よい。沈降した血液部分は、白血球、赤血球、及び血小板などの血液細胞で構成され、血
清又は血漿部分から凝集分離される。沈降した血液部分は、概ね、試料容器の底部に見ら
れる。血清又は血漿部分は、沈降した血液部分の一部以外の血液の液体構成要素である。
これは、概ね、沈降した血液部分の上に見られる。血漿及び血清は、凝固成分、主にフィ
ブリノーゲンの含有量が主に異なる。血漿は、凝固していない液体であり、血清は、内因
性酵素又は外因性構成要素の影響下で凝固することが可能な血漿を指す。いくつかの試料
容器では、ゲルセパレータ（例えば、プラグ）を使用してもよく、これは、分別中に沈降
した血液部分と血清又は血漿部分との間に位置させる。これは、２つの部分の間の障壁と
して機能する。
【００２１】
　１つ以上の実施形態によれば、試料定量化法は分析前検査法として実施することができ
る。例えば、１つ以上の実施形態では、試料がインターフェレントの存在について特徴付
けられる前に、又は分析装置でルーチン分析に供される前に、試料定量化法を実施するこ
とができる。特に、本発明の１つ以上の実施形態は、さらなる分析前検査のための前提条
件として試料の寸法定量化を提供する。試料の寸法定量化は、品質チェックモジュールで
判定することができる。品質チェックモジュールは、異なる側方視点から試料容器及び含
まれた試料の画像を提供するように構成された複数のカメラを含んでいてもよい。
【００２２】
　特に、寸法定量化法は、血清又は血漿部分、及び場合によっては試料の他の構成要素（
例えば、沈降した血液部分）の定量化を含み、高ダイナミックレンジ（ＨＤＲ）画像処理
を用いて実施することができる。この方法によれば、血清又は血漿部分の界面（例えば、
気液界面、血清と血液の界面、又は血清とゲルとの界面）の位置は、ＨＤＲ画像処理を用
いて非常に正確に判定することができる。
【００２３】
　定量化法が試料の物理的寸法特徴を判定した後、生成されたＨＤＲデータセットを使用
して、血清又は血漿部分中に任意のアーチファクト（例えば、凝塊、気泡、及び泡）が存
在するかなど、試料についてのさらなる情報を判定すること、及び／又は溶血、黄疸、及
び／又は脂肪血（以下、「ＨＩＬ」）のようなインターフェレントの存在を判定すること
ができる。血清又は血漿部分にアーチファクト又は１つ以上のＨＩＬが含まれていること
が判明した場合、試料にさらなる処理を施すことができる。例えば、識別された凝塊、気
泡、又は泡は、別のステーションに運ばれ、オペレータによる凝塊、気泡、又は泡の手動
による除去、あるいは、ＨＩＬのさらなる処理又は特徴付けなどが行われる。このような
さらなる処理の後、いくつかの実施形態では、１つ以上の分析装置上で継続して試料のル
ーチン分析を行うことができる。プレスクリーニングにより、試料が正常であることが分
かった場合、試料をその後、１つ以上の分析装置によるルーチン分析に直接導いてもよい
。
【００２４】
　いくつかの実施形態では、品質チェックモジュールは、寸法定量化法を実施するように
構成される。品質チェックモジュールは、トラックが１つ以上の分析装置に試料を搬送す
る実験室自動化システム（ＬＡＳ）の一部として設けられてもよく、品質チェックモジュ
ールがトラックに設けられてもよい。特定の実施形態では、品質チェックモジュールは、
ローディングステーション又はトラックの他の位置などのトラック上に設けられ、その結
果、トラック上で試料を寸法的に定量化することができる。
【００２５】
　ＨＤＲデータ処理を含む定量化法は、複数の露光（例えば、露光時間）で品質チェック
モジュールで複数の画像をキャプチャ（取得）し、異なる公称波長を有する複数のスペク
トルによって照明されることを含んでいてもよい。異なる視点から画像をキャプチャする
ように構成された複数のカメラを使用して画像を取得してもよい。複数のスペクトル（例
えば、色）における１つ以上の画像の撮影は、異なる光源を用いて照明することにより達
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成される。例えば、白色光源、赤色光源、緑色光源、青色光源、近赤外線光源、又は紫外
線光源を使用することができる。
【００２６】
　品質チェックモジュールで、各スペクトル（又は、波長範囲）の複数の露光の画像を取
得することができる。例えば、各スペクトル（又は、波長範囲）について、異なる露光で
４～８枚以上の画像を取得することができる。露光は、照明強度及びカメラの特徴に基づ
いて変化させることができる。
【００２７】
　本発明の試料寸法定量化法、品質チェックモジュール、及び品質チェックモジュールを
含む試料検査システムのさらなる詳細については、本明細書の図１～図７を参照してさら
に説明する。
【００２８】
　図１は、複数の試料容器１０２（例えば、試料採取管、図２及び図３参照）を自動的に
処理可能な試料検査装置１００を示す。試料容器１０２は、１つ以上の分析装置（例えば
、試料検査装置１００の周囲に配置される、それぞれ第１、第２、及び第３の分析装置１
０６、１０８、１１０）への搬送及びこれらによる分析の前に、ローディングエリア１０
５にある１つ以上のラック１０４に収容してもよい。より多く、又はより少ない数の分析
装置を使用できることは明らかである。分析装置は、臨床化学分析装置及び／又は分析器
などの任意の組み合わせであってもよい。試料容器１０２は、採血管、検査管、サンプル
カップ、キュベット、又は概ね透明なガラス若しくはプラスチック容器などの、概ね透明
又は半透明の容器であってもよい。他の適切な容器を使用してもよい。
【００２９】
　典型的には、自動的に処理される試料２１２（図２及び図３）は、試料容器１０２内の
試料検査装置１００に提供される。試料容器１０２はキャップ２１４でキャップしてもよ
い（図２及び図３。あるいは「ストッパ」とも称する）。キャップ２１４は、異なる形状
及び／又は色（例えば、赤色、ロイヤルブルー、ライトブルー、緑色、グレー、黄褐色、
黄色、又はこれらの組み合わせ）を有していてもよく、試料容器１０２がどの検査に使用
されるか、試料容器１０２中に含有される添加剤の種類は何か、等を意味する。他の色を
使用してもよい。
【００３０】
　試料容器１０２のそれぞれには、試料検査装置１００の周囲の様々な位置で機械可読の
識別情報２１５（すなわち、指標）、例えば、バーコード、英字、数字、英数字、又はこ
れらの組み合わせを設けてもよい。識別情報２１５は、検査室情報システム（ＬＩＳ）１
４７を介して、患者の識別並びに試料２１２上で達成する検査、又は、例えば、他の情報
を示すことができる、あるいは、それらを相互に関連付けることができる。この識別情報
２１５は概ね、試料容器１０２に貼付された、又は試料容器１０２の側面に設けられたラ
ベル２１８上に設けてもよい。ラベル２１８は、概して、試料容器１０２の周囲全体、又
は試料容器１０２の長さ全体に亘って延びているのではない。いくつかの実施形態では、
複数のラベル２１８が貼付されてもよく、わずかに重なっていてもよい。したがって、ラ
ベル２１８は、試料２１２の一部の視野を遮ることがあるが、試料２１２の他の部分は、
依然として、ある視点から見ることができる。本発明の実施形態は、特徴付けのための（
従来技術のような）試料容器の回転を排除してもよい。いくつかの実施形態では、ラック
１０４は、その上にバーコードのような追加の識別情報を有してもよい。
【００３１】
　試料２１２は、管２１２Ｔ内に収容された血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び沈降した
血液部分２１２ＳＢを含んでいてもよい。空気２１２Ａは、血清及び血漿部分２１２ＳＰ
の上に設けられ、それらの間の線又は境界を、本明細書では気液界面（ＬＡ）として定義
する。図２に示すように、血清又は血漿部分２１２ＳＰと沈降した血液部分２１２ＳＢと
の間の境界線は、本明細書では血清―血液界面（ＳＢ）として定義される。空気２１２Ａ
とキャップ２１４との間の界面は、本明細書では管―キャップ界面（ＴＣ）と称する。血
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清又は血漿部分２１２ＳＰの高さは（ＨＳＰ）であり、血清又は血漿部分２１２ＳＰの上
面から沈降した血液部分２１２ＳＢの上面まで、すなわち図２のＬＡからＳＢまでの高さ
として定義する。沈降した血液部分２１２ＳＢの高さは（ＨＳＢ）であり、図２のＳＢで
沈降した血液部分２１２ＳＢの底部から沈降した血液部分２１２ＳＢの上面までの高さと
して定義する。図２のＨＴＯＴは、試料２１２の全高であり、ＨＴＯＴ＝ＨＳＰ＋ＨＳＢ
である。
【００３２】
　ゲルセパレータ３１３を使用する場合（図３参照）、血清又は血漿部分２１２ＳＰの高
さは（ＨＳＰ）であり、血清又は血漿部分２１２ＳＰの上面ＬＡからゲルセパレータ３１
３の上面ＳＧまでの高さ、すなわち、図３のＬＡからＳＧまでの距離として定義する。沈
降した血液部分２１２ＳＢの高さは（ＨＳＢ）であり、図３の沈降した血液部分２１２Ｓ
Ｂの底部からゲルセパレータ３１３の底部ＢＧまでの高さとして定義する。図３のＨＴＯ
Ｔは、試料２１２の全高であり、ＨＴＯＴ＝ＨＳＰ＋ＨＳＢ＋ゲルセパレータ３１３の高
さである。いずれの場合も、壁厚はＴｗであり、外幅はＷであるので、試料容器１０２の
内幅はＷｉである。管の高さ（ＨＴ）は、管２１２Ｔの最下部からキャップ２１４の底部
までの高さとして定義する。
【００３３】
　より詳細には、試料検査装置１００は、トラック１２１を取り付ける又は支持するベー
ス１２０（例えば、フレーム又は他の構造体）を含んでいてもよい。トラック１２１は、
レール付きトラック（例えば、モノレールトラック又はマルチレールトラック）、コンベ
ヤベルトの集合、コンベヤチェーン、移動可能なプラットフォーム、又は任意の他の適切
な種類の搬送機構であってもよい。トラック１２１は、円形、蛇行状、又は任意の他の適
切な形状であってもよい。トラック１２１は、いくつかの実施形態では、閉じたトラック
（例えば、無限トラック）であってもよい。トラック１２１は、動作中に、個々の試料容
器１０２を、キャリア１２２内に位置しつつトラック１２１の周囲に間隔をおいて配置さ
れた位置に搬送してもよい。
【００３４】
　キャリア１２２は、トラック１２１上に単一の試料容器１０２を運ぶように構成された
受動的で非運動性のパックであってもよく、又は任意で、トラック１２１周囲を移動し、
トラック１２１の周囲の予めプログラムされた位置で停止するようにプログラムされたリ
ニアモータなどの搭載駆動モータを含む自動キャリアでもよい。キャリア１２２は、それ
ぞれ、試料容器１０２を規定の直立位置に保持するように構成されたホルダ１２２Ｈ（図
４Ａ～図４Ｄ）を含んでいてもよい。ホルダ１２２Ｈは、任意の適した構造体を含んでい
てもよく、また試料容器１０２をキャリア１２２に固定するが、異なるサイズの試料容器
１０２が収容されるように側方に移動可能又は柔軟性のある複数のフィンガ又は板ばねを
含んでいてもよい。いくつかの実施形態では、キャリア１２２は、そこにステージングさ
れた１つ以上のラック１０４を有するローディングエリア１０５から退出してもよい。い
くつかの実施形態では、ローディングエリア１０５は、分析が完了した後に、キャリア１
２２から試料容器１０２を外すことを許容する二重の機能を果たすことができる。あるい
は、トラック１２１の他の場所に、荷下ろし用レーンを設けてもよい。
【００３５】
　ロボット１２４は、ローディングエリア１０５に設けてもよく、１つ以上のラック１０
４に位置する試料容器１０２を把持し、試料容器１０２をトラック１２１の入力レーン、
又はトラック１２１の他の場所などのような、キャリア１２２上に搭載するように構成し
てもよい。ロボット１２４はまた、分析の完了時にキャリア１２２から試料容器１０２を
除去するように構成される。ロボット１２４は、Ｘ及びＺ、Ｙ及びＺ、Ｘ、Ｙ及びＺ、ｒ
及びθ、又はｒ、θ及びＺ運動が可能な１つ以上の（例えば、少なくとも２つの）ロボッ
トアーム又は構成要素を含む。ロボット１２４は、ガントリーロボット、関節ロボット、
Ｒ－θロボット、又は他の適切なロボットであってもよく、ロボット１２４は、試料容器
１０２をピックアップして配置可能なロボットグリッパフィンガを備えていてもよい。
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【００３６】
　トラック１２１上に搭載されると、キャリア１２２によって担持された試料容器１０２
は、試料２１２の分別を行うように構成可能な遠心分離機１２５（例えば、自動遠心分離
機）に進むことができる。試料容器１０２を運ぶキャリア１２２を、流入レーン１２６又
は他の適切なロボットによって遠心分離機１２５に向かって方向転換させてもよい。遠心
分離後、試料容器１０２は流出レーン１２８を退出するか、あるいはロボットによって除
去されて、引き続きトラック１２１上を進んでもよい。図示された実施形態では、キャリ
ア１２２内の試料容器１０２は、次に、図４Ａ及び図４Ｄを参照して本明細書にさらに記
載する品質チェックモジュール１３０に搬送してもよい。
【００３７】
　品質チェックモジュール１３０は、試料容器１０２に収容される試料２１２の定量化の
ために構成され、適合される。試料２１２の定量化は、品質チェックモジュール１３０で
行うことができ、ＨＳＰ、ＨＳＢ、ＨＴＯＴの判定、並びにＳＢ、ＬＡ、ＳＧ、及び／又
はＢＧの位置の判定を含んでいてもよい。また、品質チェックモジュール１３０は、試料
検査装置１００によって処理される試料２１２に含まれる溶血（Ｈ）、黄疸（Ｉ）、及び
／又は脂肪血（Ｌ）の１つ以上など、インターフェレントの存在を判定するように構成し
てもよい。いくつかの実施形態では、試料２１２は、品質チェックモジュール１３０にお
いてアーチファクト（例えば凝塊、気泡、又は泡）の存在について検査してもよい。いく
つかの実施形態では、ＨＴ、キャップの色、キャップの種類、ＴＣ、及び管幅（Ｗ）を判
定するなど、試料容器１０２の物理的属性の定量化を品質チェックモジュール１３０で行
うことができる。
【００３８】
　一旦試料が定量化されると、試料２１２及び／又は試料容器１０２は、インターフェレ
ントの存在について、１つ以上のアーチファクトについて、又は試料容器１０２のさらな
る特徴付けについて事前にスクリーニングされてもよく、次いで、試料２１２を前進させ
て１つ以上の分析装置（例えば、分析装置１０６、１０８、及び／又は１１０）で分析し
てから、各試料容器１０２をローディングエリア１０５に移動して降ろしてもよい。
【００３９】
　さらに、遠隔ステーション１３２は、遠隔ステーション１３２がトラック１２１に直接
リンクされていなくても、自動化された試料検査装置１００上に設けてもよい。例えば、
独立したロボット１３３（点線で示す）は、試料２１２を収容する試料容器１０２を遠隔
ステーション１３２に担持し、それらを検査／処理の後に戻すことができる。任意で、試
料容器１０２は、手動で取り出して戻すことができる。遠隔ステーション１３２を使用し
て溶血レベルなどの特定の構成要素を検査することができ、あるいは、１つ以上の添加物
によって脂肪血症レベルを低下させるため、あるいは、例えば、凝塊、気泡、又は泡を除
去するためなどのさらなる処理を行ってもよい。他の検査又は処理は、遠隔ステーション
１３２で達成してもよい。さらに、追加のステーション（図示せず）は、トラック１２１
の周りの、キャップ取り外しステーション、一定分量調製などに配置してもよい。
【００４０】
　試料検査装置１００は、トラック１２１の周囲の１つ以上の位置に多数のセンサ１１６
を含んでいてもよい。センサ１１６を使用して、試料容器１０２上に置かれた識別情報２
１５（図２）又は各キャリア１２２に設けることができる同様の情報（図示せず）を読み
取ることによって、トラック１２１に沿って試料容器１０２の位置を検出してもよい。い
くつかの実施形態では、別体のＲＦＩＤチップを各キャリア１２２に埋め込み、従来のＲ
ＦＩＤリーダシステムをトラッキング動作に使用してもよい。位置をトラッキングするた
めの他の手段、例えば近接センサなどを使用してもよい。全てのセンサ１１６は、各試料
容器１０２の位置を常に適度に知ることができるように、コンピュータ１４３とインター
フェースをとってもよい。
【００４１】
　遠心分離機１２５、及び分析装置１０６、１０８、１１０のそれぞれは、概ね、キャリ
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ア１２２をトラック１２１から除去するように構成されたロボット機構及び／又は流入レ
ーン（例えば、流入レーン１２６、１３４、１３８、１４４）と、キャリア１２２をトラ
ック１２１上に再投入するように構成されたロボット機構及び／又は流出レーン（例えば
、流出レーン１２８、１３６、１４１、及び１４６）を備えていてもよい。
【００４２】
　試料検査装置１００は、コンピュータ１４３によって制御してもよく、コンピュータ１
４３は、適切なメモリと適切な調整用電子機器と、ドライバと、様々なシステム構成要素
を操作するためのソフトウェアとを有するマイクロプロセッサベースの中央処理装置ＣＰ
Ｕであってもよい。コンピュータ１４３は、試料検査装置１００のベース１２０の一部と
して、又はベース１２０から分離して収容してもよい。コンピュータ１４３は、プログラ
ム化された指示によって、キャリア１２２のローディングエリア１０５への及びそこから
の移動、トラック１２１の周囲の動き、遠心分離機１２５への及びそこからの動きを制御
することができる。コンピュータ１４３又は別体のコンピュータは、遠心分離機１２５の
動作、品質チェックモジュール１３０への及びそこからの動き、並びに品質チェックモジ
ュール１３０の動作、さらに各分析装置１０６、１０８、１１０への及びそこからの動き
、並びに様々なタイプの検査（例えば、化学分析又は臨床化学）を実施するための各分析
装置１０６、１０８、１１０の動作を制御することができる。
【００４３】
　品質チェックモジュール１３０以外の全てについて、コンピュータ１４３は、ニューヨ
ーク、タリータウンのシーメンスヘルスケアダイアグノスティックス株式会社（Ｓｉｅｍ
ｅｎｓ　Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ　Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ　Ｉｎｃ．）によって販売され
ているディメンション（登録商標）臨床化学分析装置で使用されるものなどのソフトウェ
ア、ファームウェア、及び／又はハードウェアコマンド又は回路に従って試料検査装置１
００を制御してもよく、このような制御は、コンピュータベースの電気機械制御プログラ
ミングの当業者にとって典型的であるので、本明細書ではこれ以上説明しない。しかしな
がら、他の適切なシステムを使用して、試料検査装置１００を制御してもよい。品質チェ
ックモジュール１３０の制御は、本明細書で詳細に説明するように、本発明のモデル型法
によれば、コンピュータ１４３によって提供してもよい。
【００４４】
　本発明の実施形態は、ユーザが様々な制御画面及びステータス表示画面に、容易かつ迅
速にアクセス可能とするコンピュータインタフェースモジュール（ＣＩＭ）１４５を使用
して実施してもよい。これらの制御及びステータス画面で、試料２１２の調製及び分析に
使用される複数の相互に関係する自動化装置のいくつか又はすべての態様を説明すること
ができる。ＣＩＭ１４５を採用して、複数の相互に関係する自動化装置の動作状態につい
ての情報を提供してもよく、また、任意の試料２１２の位置を記述する情報及び試料２１
２上で実行する、又は実行されている検査のステータスを記述する情報を提供してもよい
。ＣＩＭ１４５は、オペレータと試料検査装置１００が相互作用しやすくなるように構成
してもよい。よって、ＣＩＭ１４５は、オペレータが試薬検査装置１００とインターフェ
ースをとるアイコン、スクロールバー、ボックス、及びボタンを含むメニューを表示する
ように構成された表示画面を含んでいてもよい。
【００４５】
　図２及び図３には、試料２１２を含む試料容器１０２が示されている。図２は、血清又
は血漿部分２１２ＳＰ、及び沈降した血液部分２１２ＳＢを含む試料２１２をゲルセパレ
ータなしで示す。図３は、血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び沈降した血液部分２１２Ｓ
Ｂを含む試料２１２をゲルセパレータ３１３付きで示す。本発明の一態様に従って試料２
１２をプレスクリーニングすることにより、血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び／又は沈
降した血液部分２１２ＳＢの相対量だけでなく、ＬＡ，ＳＢ，及びＳＧの物理的位置の正
確な定量化が可能になる。定量化は、指示された検査を実行するために利用可能な血清又
は血漿部分２１２ＳＰの量が不十分である場合に、試料２１２が１つ以上の分析装置１０
６、１０８、１１０への進行を確実に停止することができる。このようにして、不正確な
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検査結果を回避することができる。
【００４６】
　有利なことに、ＬＡ及びＳＢ又はＳＧの位置を正確に定量化する能力は、空気を吸引す
る可能性を最小限に抑えるだけでなく、沈降した血液部分２１２ＳＢ、又はゲルセパレー
タ３１３（使用する場合）を吸引する可能性も最小限に抑える。したがって、いくつかの
実施形態では、分析装置１０６、１０８、１１０で血清又は血漿部分を吸引するために使
用する試料吸引プローブの目詰まり及び汚染を回避又は最小化することができる。
【００４７】
　図４Ａ～４Ｂを参照して、品質チェックモジュール１３０の第１の実施形態を示し、説
明する。品質チェックモジュール１３０は、１つ以上の分析装置１０６、１０８、１１０
による分析の前に試料（例えば、血清又は血漿部分２１２ＳＰ、沈降した血液部分２１２
ＳＢ、又はその両方の量）を自動的に定量化するように構成してもよい。このようにプレ
スクリーニングすることにより、正確な吸引プローブの位置決めが可能になり、液体部分
（例えば、試料２１２の血清又は血漿部分２１２ＳＰ）の十分な量（例えば、体積又は深
さ）が利用可能であるので、貴重な分析装置リソースの無駄や、空気、沈降した血液部分
２１２ＳＢ、又はゲルセパレータ３１３（使用する場合）の吸引を回避できるという判定
ができる。
【００４８】
　ＬＡ、ＳＢ及び／又はＳＧの物理的位置のうちの１つ以上、及び／又はＨＳＰ、ＨＳＢ
、及び／又はＨＴＯＴの判定、及び／又は血清又は血漿部分の体積（ＶＳＰ）又は深さ及
び／又は沈降した血液部分（ＶＳＢ）の体積又は深さが定量化される試料定量化法に加え
、品質チェックモジュール１３０において試料容器１０２に収容される試料２１２に対し
て他の検出方法を行ってもよい。例えば、いくつかの実施形態では、インターフェレント
検出法は、インターフェレント（例えば、Ｈ、Ｉ、及び／又はＬ）の有無を判定すること
ができる。アーチファクト検出方法は、アーチファクト（例えば凝塊、気泡、又は泡）の
有無を判定することができる。さらに、品質チェックモジュール１３０を使用して、試料
容器１０２を定量化する、すなわち、試料容器１０２のＴＣ、ＨＴ、及び／又はＷの位置
、及び／又はキャップ２１４の色及び／又は種類などの試料容器１０２の特定の物理的寸
法特徴を定量化することができる。
【００４９】
　ここで、図１、図４Ａ及び図４Ｂを参照すると、品質チェックモジュール１３０の第１
の実施形態は、複数のカメラ４４０Ａ～４４０Ｃを含んでいてもよい。３つのカメラ４４
０Ａ～４４０Ｃが示されているが、２つ以上、３つ以上、又はさらに４つ以上のカメラを
使用してもよい。カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、デジタル画像（すなわち、画素化された
画像）をキャプチャできる従来のデジタルカメラ、電荷結合素子（ＣＣＤ）、光検出器の
アレイ、１つ以上のＣＭＯＳセンサ、などであってもよい。例えば、３つのカメラ４４０
Ａ、４４０Ｂ、４４０Ｃが図４Ａに示されており、３つの異なる視点からデジタル画像を
キャプチャするように構成されている。各カメラ４４０Ａ、４４０Ｂ、４４０Ｃは、一実
施形態では約２５６０画素×６９４画素、別の実施形態では約１２８０画素×３８４画素
の画像サイズを有するデジタル画素化画像をキャプチャすることができる装置でもよい。
他の画素密度を使用してもよい。各カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、試料容器１０２の少な
くとも一部、及び試料２１２の少なくとも一部の側方画像をキャプチャするように構成及
び動作可能である。例えば、カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、ラベル２１８又はキャップ２
１４の一部及び管２１２Ｔの一部をキャプチャしてもよい。最終的に、複数の画像から、
試料容器１０２内の試料２１２の複合モデルを作成することができる。複合モデルは、い
くつかの実施形態では、３Ｄモデルであってもよく、これを使用して、最終判定を行って
もよく、又は試料２１２の周囲の個々のカメラによって行われた判定を確認してもよい。
【００５０】
　図示の実施形態では、複数のカメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、試料２１２の周囲に配置さ
れ、複数の視点から側方画像をキャプチャするように構成される。視点は、３つのカメラ
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４４０Ａ、４４０Ｂ、４４０Ｃが使用されるときに、図示のように互いに約１２０度など
、互いにほぼ等間隔になるように離間されていてもよい。図示のように、カメラ４４０Ａ
～４４０Ｃは、トラック１２１の周りに配置してもよい。複数のカメラ４４０Ａ～４４０
Ｃの他の配置及び間隔を使用してもよい。このようにして、試料容器１０２内の試料２１
２の画像は、試料容器１０２がキャリア１２２に存在している間に、ただし試料容器１０
２を回転させることなく撮影される。画像はわずかに重なり合うことがある。
【００５１】
　１つ以上の実施形態では、各カメラ４４０Ａ～４４０Ｃからの法線ベクトルが交差する
点などのような、キャリア１２２を品質チェックモジュール１３０内の所定の位置で停止
させることができる。いくつかの実施形態では、キャリア１２２を所定の位置で停止させ
るためにゲートを設けることにより、良好な品質の画像をキャプチャすることができる。
他の実施形態では、キャリア１２２は、キャリア１２２を所望の位置にプログラムしたよ
うに停止させるように構成されたリニアモータを含んでいてもよい。品質チェックモジュ
ール１３０にゲートを含む実施形態では、（センサ１１６などの）１つ以上のセンサを使
用して、品質チェックモジュール１３０でキャリア１２２の存在を判定してもよい。
【００５２】
　カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、画像ウィンドウ、すなわち、試料容器１０２の予想され
る位置を含む領域に、近接して向けて、又は焦点を合わせて設けてキャプチャするように
してもよく、試料容器１０２は、ビューウィンドウのほぼ中心に配置されるように停止さ
せてもよい。構成されたように、カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、血清又は血漿部分２１２
ＳＰの一部、沈降した血液部分２１２ＳＢの一部、キャップ２１４の一部又は全部、及び
おそらくは管２１２Ｔの最下部又は参照データを含む画像を撮影することができる。画像
内には、１つ以上の参照データが存在してもよい。参照データは、試料２１２の定量化を
助けることができる。参照データは、例えば、ＴＣ又は試料容器１０２の最下部、又は、
試料容器１０２上のいずれかの既知の場所のマークであってもよい。
【００５３】
　動作中、各画像は、コンピュータ１４３が送信可能な通信ライン４４３Ａ～４４３Ｃに
供給されたトリガ信号に応答してトリガされキャプチャされてもよい。キャプチャされた
画像の各々は、本明細書で提供される定量化法の１つ以上の実施形態に従って処理しても
よい。特に、ＨＤＲ処理を使用して、試料２１２を定量化するために画像をキャプチャし
て処理してもよい。
【００５４】
　より詳細には、異なる公称波長を有する異なるスペクトルによって、異なる視点で照明
しながら、試料２１２（例えば、分別によって分離された試料２１２）の複数の画像が複
数の異なる露光（例えば、露光時間）で品質チェックモジュール１３０でキャプチャされ
る。例えば、各カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、１つ以上のスペクトル（又は、白色光のよ
うな１つ以上の波長範囲）において、異なる露光時間で４～８枚以上の画像を撮ることが
できる。各スペクトルの異なる露光における画像は、すべてのカメラ４４０Ａ～４４０Ｃ
で同時に撮影されてもよい。
【００５５】
　一実施形態では、異なる色の光源４４４Ａ～４４４Ｃを用いて試料容器１０２及び試料
２１２を照明することによって、複数の波長の画像を得ることができる。第１の実施形態
では、光源４４４Ａ～４４４Ｃは、（図４Ａ及び図４Ｂに示すように）試料容器１０２を
背面照明することができる。任意で、図４Ｃ及び図４Ｄに示すように、光源４４４Ｄ～４
４４Ｆは、それぞれのカメラ４４０Ａ～４４０Ｃの上、下、又は側面に配置されたような
試料容器１０２を前面照明してもよく、又は他の場所に配置してもよい。いくつかの実施
形態では、光源４４４Ａ～４４４Ｃ又は４４４Ｄ～４４４Ｆと共に、光拡散器及び／又は
光フィルタを使用することができる。
【００５６】
　例えば、第１のスペクトルで画像をキャプチャするために、３つの赤色光源（約４５０
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ｎｍの公称波長及び約±３５ｎｍのスペクトル幅）を使用して、試料２１２を３つの側方
に間隔をあけた位置から照明することができる。光源４４４Ａ～４４４Ｃによる赤色照明
は、異なる露光時間での複数の画像（例えば、４～８枚以上の画像）が各カメラ４４０Ａ
～４４０Ｃによってキャプチャされるときに発生する可能性がある。いくつかの実施形態
では、露光時間は、約１ｍｓと２５６ｍｓとの間でよい。例えば、８ｍｓ、３２ｍｓ、１
２８ｍｓ、１５６ｍｓの露光時間が使用できる。他の露光時間を使用してもよい。
【００５７】
　各実施形態において、品質チェックモジュール１３０、１３０Ａは、トラック１２１を
少なくとも部分的に囲む、もしくは覆うことができるハウジング４４６を含んでいてもよ
く、試料容器１０２は、外側照明が最小限となるように画像撮影段階中にハウジング４４
６の内側に位置していてもよい。ハウジング４４６は、キャリア１２２がハウジング４４
６の中に出入りできるようにするためのドア４４６Ｄを１つ以上含んでいてもよい。いく
つかの実施形態では、天井は、ロボットグリッパフィンガを含むロボットによって、試料
容器１０２がキャリア１２２内に上方から搭載されることを可能にする開口部４４６Ｏを
含んでいてもよい。前面照明を照明に使用する場合、品質チェックモジュール１３０Ａは
、画像コントラストを改善するバックストップ壁４４７を含んでいてもよい。バックスト
ップ壁４４７は、試料２１２の予想される色の範囲以外であれば任意の適切な色でよい。
いくつかの実施形態では、黒色の材料を使用してもよい。
【００５８】
　赤色に照明された画像が図４Ａ及び図４Ｂの実施形態でキャプチャされると、赤色光源
４４４Ａ～４４４Ｃは消灯してもよく、次に他のスペクトルの光、例えば、緑色光源４４
４Ａ～４４４Ｃをオンにしてもよい（約±３５ｎｍのスペクトル幅の約５６０ｎｍの公称
波長）。そして、異なる露光時間における複数の画像（例えば、４～８枚以上の画像）を
、異なる視点に配置された各カメラ４４０Ａ～４４０Ｃによってその波長でキャプチャし
てもよい。これは、各カメラ４４０Ａ～４４０Ｃの青色光源４４４Ａ～４４４Ｃ（約±３
５ｎｍのスペクトル幅の約６３５ｎｍの公称波長）を用いて繰り返すことができる。より
大きい又はより小さい波長、又はＲＧＢとは異なる公称波長を使用してもよい。異なる波
長光源４４４Ａ～４４４Ｃは、例えば、交換可能なフィルタ、又は選択的にオン／オフす
ることができる異なる色の光源のバンクを使用することによって達成することができる。
他の手段を使用して異なるスペクトル（着色）照明を生成してもよい。
【００５９】
　任意の実施形態では、図４Ｃ及び図４Ｄに最もよく示すように、例えば、カメラ４４０
Ａ～４４０Ｃに隣接して、すなわち、上方、下方、側方、又はこれらの組み合わせで、た
だし試料容器１０２に対しそれぞれのカメラ４４０Ａ～４４０Ｃと同じ側にくるように、
配置された光源４４４Ｄ、４４４Ｅ、及び４４４Ｆを備えることにより、試料容器１０２
は、品質チェックモジュール１３０Ａに前面照明を含むことができる。この任意の実施形
態では、カメラ４４０Ａ～４４０Ｃは、それぞれ、約６３５ｎｍ、５６０ｎｍ、及び４５
０ｎｍのＲＧＢピークを有するデジタルカラーカメラであってもよいが、ＲＧＢカラーの
それぞれは、モノクロカメラと組み合わせて上記の実施形態で使用される離散光源に比べ
て比較的広い波長範囲を有する。
【００６０】
　この任意の実施形態では、光源４４４Ｄ、４４４Ｅ、及び４４４Ｆはそれぞれ白色光源
であってもよい。例えば、光源４４４Ｄ～４４４Ｆは、約３９０ｎｍ～約７００ｎｍの波
長範囲を発光してもよく、複数の側方位置から試料２１２を照射するために使用してもよ
い。異なる露光時間（例えば、４～８回以上の露光）での複数の画像は、各カメラ４４０
Ａ～４４０Ｃによって撮影してもよい。撮影された各白色光画像は、複数の波長でその色
成分に分離されて、キャプチャされた画像と複数の波長を提供することができる。例えば
、コンピュータ１４３は、撮影された画像を、約４００ｎｍ～約７００ｎｍの間の少なく
とも３つのキャプチャ波長に分離してもよい。例えば、４５０ｎｍ、５６０ｎｍ、及び６
３５ｎｍのＲＧＢ構成要素をそれぞれコンピュータ１４３によって画像から分離して、マ
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ルチスペクトルの、複数回露光されてキャプチャされた画像をキャプチャしてもよい。画
像は、ライン４４３Ａ～４４３Ｃのコンピュータ１４３からの信号を介して、前述のよう
に撮影することができる。
【００６１】
　上記の設定のそれぞれについて、それぞれの波長（例えば、Ｒ、Ｇ、及びＢ）で複数の
露光時間で撮影されたこれらの複数の画像のすべてを迅速に連続して得ることができ、複
数の視点からの試料２１２の画像収集全体が、約２秒未満で得られるようにしてもよい。
例えば、３台のカメラ４４０Ａ、４４０Ｂ、４４０Ｃと、ＲＧＢ光源４４４Ａ～４４４Ｃ
を用いた背面照明を使用して、３つの視点において各波長に対して４つの異なる露光画像
から、４つの連写画像×３色×３つのカメラ＝３６画像が得られる。別の例では、カメラ
４４０Ａ、４４０Ｂ、４４０Ｃと、白色光源４４４Ｄ～４４４Ｆを用いた前面照明を使用
して、３つの視点において４つの異なる露光画像から、４つの画像×３つのカメラ＝１２
画像が得られる。しかし、ＲＧＢ画像は、カメラ４４０Ａ～４４０Ｃによって撮影された
白色光画像を個々のＲＧＢ構成要素に分離することによって、キャプチャされる。よって
、分離後に、３６枚の画像もキャプチャされる。画像データは、コンピュータ１４３のメ
モリに格納され、その後、処理されて試料２１２を定量化する。
【００６２】
　試料定量化法によれば、画像データの処理は、例えば、スペクトルごとに、そしてカメ
ラ４４０Ａ～４４０Ｃごとに異なる露光でキャプチャされた複数の画像から最適に露光さ
れた画素を選択して、スペクトルごとに（例えば、Ｒ、Ｇ、及びＢ）及びカメラ４４０Ａ
～４４０Ｃごとに最適に露光された画像データを生成することを含んでもよい。これは、
本明細書では「画像統合」と称することにする。対応する各画素について、各カメラ４４
０Ａ～４４０Ｃからの露光時間ごとの画像に対して、最適な画像強度を示す画素を、異な
る露光時間画像それぞれから選択する。最適な画像強度は、例えば、所定の強度（例えば
、０～２５５のスケールでは１８０～２５４間の強度）の範囲内にある画素として定義し
てもよい。２つの画像の対応する位置にある２つ以上の画素が最適に露光されると判定さ
れた場合、２つのうちのより高い方を選択する。その結果、全ての画素が最適に露光され
たカメラ４４０Ａ～４４０Ｃごとの、複数の統合されたカラー画像データセット（例えば
、Ｒ、Ｇ、Ｂ）（例えば、波長（例えばＲ、Ｇ、及びＢ）及びカメラごとに１つの画像デ
ータセットが得られる）。次に、各画素の最適に露光された強度値は露光時間によって正
規化され、露光時間に関係なくすべての画素が正規化される。
【００６３】
　品質チェックモジュール１３０、１３０Ａの較正（キャリブレーション）の一部として
、試料容器１０２又はキャリア１２２のない参照画像を撮影してもよい。このようにして
、前景のみを残して各画像データセットから背景を除去することができる。露光時間及び
照明条件（Ｒ、Ｇ、Ｂ、又は白色光）ごとの参照画像は、例えば、試料定量化法を実施す
る前に品質チェックモジュール１３０、１３０Ａによって撮影してもよい。
【００６４】
　最適に露光された画素を含む各画像データセットに対して、特徴付け処理が行われ、画
素を識別する。画素は、液体領域（すなわち、試料２１２の血清又は血漿部分２１２ＳＰ
）として、又は別のクラスに属するように分類することができる。血清又は血漿部分２１
２ＳＰを識別することは、最適に露光された画像データの各画素を分類することに基づく
ことができる。分類は、複数のトレーニングセットから生成されたマルチクラス分類器（
例えば、マルチクラス分類器５１５）に基づいて行うことができる。マルチクラス分類器
５１５は、例えば、サポートベクトルマシン（ＳＶＭ）又はランダム判定ツリーを備える
ことができる。液体領域を判定する他の手段を使用してもよい。
【００６５】
　セグメント化段階での画素の分類を実行するために、異なるスペクトル（例えば、Ｒ、
Ｇ、及びＢ）でそれぞれのカメラ４４０Ａ～４４０Ｃで最適に露光された画素のそれぞれ
について、第１の統計データを計算してもよい。統計データは、平均値、変動、及び相関



(17) JP 6870826 B2 2021.5.12

10

20

30

40

50

値を含み得る第２次までの属性を含んでもよい。特に、共分散マトリックスは、多次元デ
ータ全体に亘って計算して識別パターンを表してもよい。
【００６６】
　一度生成されると、統計データは、マルチクラス分類器５１５に送られるとともに、そ
こで操作される。マルチクラス分類器５１５は、画像内の画素を、１―血清又は血漿部分
、２―沈降した血液部分、３―ゲルセパレータ（使用する場合）、４―空気、５―管、６
―ラベル、７―キャップなどのような複数のクラスラベルの１つに属するものとして分類
することができる。任意で、キャリアを分類してもよい。これにより、液体領域（すなわ
ち、血清及び血漿部分２１２ＳＰ）を構成する画素を識別することができる。
【００６７】
　マルチクラス分類器５１５は、線形又は非線形である任意の適切な種類の監視分類モデ
ルであってもよい。例えば、マルチクラス分類器５１５は、線形又はカーネルベースのサ
ポートベクトルマシン（ＳＶＭ）であってもよい。任意で、マルチクラス分類器５１５は
、適応ブースティング分類器（例えば、ＡｄａＢｏｏｓｔ、ＬｏｇｉｔＢｏｏｓｔなど）
、任意の人工ニューラルネットワーク、ツリーベースの分類器（例えば、決定ツリー、ラ
ンダム決定フォレスト）、分類子としてのロジスティック回帰などのブースティング分類
器であってもよい。ＳＶＭは、例えば試料２１２の分析で見られるような、液体と非液体
との間の分類に特に効果的となり得る。ＳＶＭは、データを分析し、パターンを認識する
関連する学習アルゴリズムを有する監視された学習モデルである。ＳＶＭは、分類及び回
帰分析に使用される。
【００６８】
　マルチクラス分類器５１５をトレーニングするために複数セットのトレーニング例が使
用され、次いで、マルチクラス分類器５１５上で画像データセットが操作され、各画素が
分類される。マルチクラス分類器５１５は、様々な試料条件、ラベル２１８による閉塞、
血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び沈降した血液部分２１２ＳＢのレベル、ゲルセパレー
タ３１３を含むか否か、などの、試料容器１０２の多くの例における様々な領域をグラフ
ィックスで輪郭を取ることによってトレーニングされてもよい。５００以上もの画像を使
用して、マルチクラス分類器５１５のトレーニングを行ってもよい。各トレーニング画像
は、各クラスに属する領域を手動で輪郭を描いて識別し、マルチクラス分類器５１５に教
示してもよい。
【００６９】
　ＳＶＭトレーニングアルゴリズムは、任意の新しい教示試料の画素をクラスの１つに割
り当てるマルチクラス分類器５１５を構築する。ＳＶＭモデルは、別々のクラスの例が可
能な限り広い明確な隙間で分割されるようにマッピングされた空間における点としての例
を表す。画像データセットからの新しい画素は、その同じ空間にマッピングされ、マップ
上のどこにあるかに基づいて特定のクラスに属することを予測することができる。いくつ
かの実施形態では、ＳＶＭは、カーネルトリック（例えば、カーネルベースのＳＶＭ分類
器など）と称されるものを使用して非線形分類を効率的に実行し、その入力を高次元の特
徴空間に暗黙的にマッピングすることができる。ＳＶＭ及びツリーベース分類器が特に好
ましい。他の種類の分類モデルを使用してもよい。
【００７０】
　その後、血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び／又は沈降した血液部分２１２ＳＢのクラ
スであるとみなされるマルチクラス分類器５１５の結果を用いて、試料２１２を定量化す
ることができる。試料容器１０２の幅（Ｗ）も判定できる。
【００７１】
　１つ以上の実施形態による試料定量化法のフローチャートを図５に示す。まず、キャリ
ア１２２によって担持された試料２１２を含む試料容器１０２を、５０２での品質チェッ
クモジュール（例えば、品質チェックモジュール１３０又は１３０Ａ）に設ける。複数の
画像が、５０４においてキャプチャされる。その複数の画像とは、上述したように、複数
の異なる露光で、また、複数の異なるスペクトルで、そして複数の視点で撮影されたマル
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チスペクトル画像である。定量化のために、品質チェックモジュール１３０Ａの前面照明
付きセットアップを使用してもよく、複数の画像をコンピュータ１４３のメモリに格納し
てもよい。これらの画像から、背景を５０８での背景除去フェーズで任意に減算して、計
算負荷を低減することができる。背景除去は、先だって５１０で撮影した参照画像を減算
することによって達成できる。
【００７２】
　５０４における画像キャプチャ及び５０８における任意の背景除去の後、５１１におい
てセグメント化を行うことができる。５１１でのセグメント化は、５１２で行われる画像
統合処理を含んでいてもよい。５１２におけるこの画像統合処理中に、スペクトル（Ｒ、
Ｇ、及びＢ）及びカメラ４４０Ａ～４４０Ｃごとの様々な露光時間画像が、画素ごとに再
検討され、最適に露光された画素を判定する。それぞれの対応する画素位置ごとに、最適
に露光された画素のうちの最良のものが選択され、正規化され、各スペクトル及びカメラ
４００Ａ～４４０Ｃごとに最適に露光された画像データセットに含まれる。したがって、
５１２での画像統合に続いて、各スペクトル（Ｒ、Ｇ、及びＢ）及び各カメラ４４０Ａ～
４４０Ｃごとに１つの最適に露光された画像データセットが生成される。ＨＤＲ処理の使
用は、反射及び吸収に関して、画像の細部を強化するよう機能する。これにより定量化が
より正確になる。
【００７３】
　５１２での画像統合に続いて、又は、おそらくそれと並行して、５１４において統計生
成処理を行うことができる。５１４では、２次平均値まで及び／又は共分散のような各画
素について統計が生成される。次いで、最適に露光されたデータセット上の統計データは
、マルチクラス分類器５１５によって操作され、５１６において画像データセットに存在
する画素クラスを識別する。各画素位置について、小さなスーパー画像パッチ（例えば、
１１×１１画素）内でこの統計的記述を抽出する。各スーパー画素パッチは、トレーニン
グと評価処理において考えられる記述子を提供する。典型的には、分類器はこれらの特徴
記述子上で動作し、検査中にトレーニング用の入力クラスラベルと出力クラスラベルを使
用する。各画素のクラスラベルを得るためには、画像データセットを適した周知のスキャ
ン技術でスキャンできる。
【００７４】
　この５１１のセグメント化処理から、カメラ４４０Ａ～４４０Ｃごとに２Ｄの統合画像
データセットの各画素を、５１６において複数のクラスタイプの１つに属するように分類
する。分類の種類としては、例えば、液体（血清又は血漿部分２１２ＳＰ）、沈降した血
液部分２１２ＳＢ、ゲルセパレータ３１３、空気２１２Ａ、管２１２Ｔ、ラベル２１８、
又は、キャップ２１４として分類してもよい。この５１１でのセグメント化情報から、試
料２１２の定量化を判定することができる。
【００７５】
　例えば、５１８において、液体領域（例えば、血清又は血漿部分２１２ＳＰ）を識別し
てもよい。これは、血清又は血漿部分２１２ＳＰのクラスからのすべての画素をグループ
化し、次いで、５１９において液体（血清又は血漿部分２１２ＳＰ）及び空気２１２Ａ（
すなわち、ＬＡ）の間の上側界面の位置を判定する。２Ｄの統合画像データセットの中で
血清又は血漿部分２１２ＳＰとして分類された最も高い画素の位置を平均化することによ
って、垂直方向のＬＡの数値を計算してもよい。実質的な外れ値はすべて拒絶され、平均
には使用されない。前もって行った画素空間から機械空間（例えば、ｍｍ単位）への較正
（キャリブレーション）は、任意の周知の機械空間対画像空間較正技術によって達成する
ことができる。ゲルセパレータ３１３を使用するかどうかに応じて、定量化法は、その後
５２０において、ＳＢ又はＳＧ（ゲルセパレータを使用する場合）の物理的垂直方向の位
置を判定してもよい。
【００７６】
　血清又は血漿部分２１２ＳＰとして分類された最も低い画素の位置を平均化することに
よって、５２０において、ＳＢ又はＳＧの数値を計算してもよい。ここでも外れ値は無視
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してよい。ＬＡ及びＳＢ又はＳＧの位置から、血清又は血漿部分（ＨＳＰ、図２及び図３
）の高さは、平均の減算を介して判定することができる。例えば、血清又は血漿部分２１
２ＳＰと識別された画素の垂直方向の積層をカウントすること、画素数を平均化すること
、そして、機械空間に変換することなど、高さＨＳＰの計算のための他の手段を使用して
もよい。
【００７７】
　　液体領域（例えば、血清又は血漿部分２１２ＳＰ）を定量化することは、５２６にお
いて試料容器１０２の内部幅（Ｗｉ）を判定することをさらに含んでいてもよい。外部幅
（Ｗ）は、５２６において、管２１２Ｔとして分類された画素を識別し、ＬＡとＳＢ又は
ＳＧの間で測定されるような管２１２Ｔの外側の側方エッジに位置する対応する画素の位
置を減算し、さらに例えば、減算値を平均化することにより、判定してもよい。Ｗｉは壁
厚Ｔｗ、すなわち、Ｗｉ＝Ｗ－２Ｔｗの２倍を減算して、Ｗから決定することができる。
Ｔｗは、すべての試料容器１０２について使用される平均壁厚値であってもよく、外幅Ｗ
及び高さＨＴの判定に基づいて判定される管の種類に基づくルックアップテーブルから取
得される特定の測定値であってもよい。
【００７８】
　ＨＳＰ及びＷｉから、液体領域ＶＳＰ（例えば、血清又は血漿部分２１２ＳＰ）の体積
は、５２８において下の式１を使って判定できる。
式１　ＶＳＰ＝ＨＳＰ×Ｗｉ２Ｐｉ／４
【００７９】
　沈降した血液部分２１２ＳＢを定量化するため、沈降した血液部分２１２ＳＢのクラス
に対応する画素は、まず５３０で識別してもよい。ゲルセパレータ３１３が存在するかど
うかに応じて、沈降した血液部分ＨＳＢの高さは、５３２において、沈降した血液部分２
１２ＳＢの最下部の画素を位置特定し、次にＳＢ又はＢＧのいずれかを減算することによ
って判定する。ＳＢ又はＳＧは、５２０で判定すればよい。ＳＢ又はＢＧの数値は、沈降
した血液部分２１２ＳＢとして分類された最上部の画素の位置を平均化することによって
判定してもよい。Ｗｉは、５２６で判定してもよい。ＨＳＢ及びＷｉから、沈降した血液
部分２１２ＳＢの体積は、試料容器の丸まった端部を考慮するために減算された調整因数
を含む以下の式２を用いて５３４において判定してもよい。
式２　ＶＳＢ＝（ＨＳＢ×Ｗｉ２Ｐｉ／４）－｛１／２Ｗｉ２＋（Ｐｉ／２４）Ｗｉ３｝
【００８０】
　５２８及び５３４においてＶＳＰ及びＶＳＢが判定されると、５３６において、液体部
分（例えば、血清又は血漿部分２１２ＳＰ）の沈降した血液部分２１２ＳＢに対する体積
比が、体積比＝｛ＶＳＰ／ＶＳＢ｝×１００（％）で計算される。
【００８１】
　任意で、液体部分（すなわち、血清又は血漿部分２１２ＳＰ）及び沈降した血液部分２
１２ＳＢの深さレベルは、モンテカルロシミュレーション法を用いて判定することができ
る。モンテカルロシミュレーション法は、与えられたモデル分布からの反復ランダムサン
プリングに基づいて数値解を得る計算アルゴリズムのクラスである。この方法は、多変量
レベルモデルから複数のランダム仮説を生成することに依存し、次に、画像キャプチャ段
階中に生成された信頼値などの画像測定値で検証／検査される。モンテカルロシミュレー
ション法は、ゲルセパレータ３１３が使用されているかどうかに応じて、ＬＡ、ＳＢ、又
はＳＧ及びＢＧの位置の仮説を導出することを含む。モンテカルロシミュレーション法を
適用するためには、ランダムサンプルが描かれるモデル分布が必要である。モデルは、大
量のアノテーション付きトレーニング試料でトレーニングされた多変量モデルであっても
よい。
【００８２】
　トレーニング段階中では、ランドマークベースの層状アノテーションが収集され、モデ
ルの推定値がこれらのアノテーションから導出される。生成のため、我々は、画像内のＬ
＝（ｌ１、ｌ２）、すなわち気液界面ＬＡと、試料容器１０２の最下部２１２Ｂ（例えば
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、先端）の、２つの参照ランドマークの知見を仮定する。これらをランドマーク基準点と
呼ぶ。さらに、我々は、血清及び血漿部分２１２ＳＰとゲル分離器３１３の間のＳＧ界面
のランドマークのアノテーション、及びゲルセパレータ３１３と沈降した血液部分２１２
ＳＢの間の血液とゲルとの界面ＢＧのランドマークのアノテーションを仮定する。特に、
それらはレベルポイントｐ＝（ｐ１，ｐ２）Ｔとして表すことができる。写真が、重力ベ
クトルとアラインメントされたカメラのアップベクトル（例えば、カメラ４４０Ａ）でキ
ャプチャされたと想定すると、ランドマークベースのアノテーションで充分である（これ
は、典型的には、品質チェックモジュール１３０、１３０Ａのために提案されたハードウ
ェア構成の場合である）。図２及び図３は、試料画像の潜在的アノテーションを示す。
【００８３】
　１つ以上の実施形態では、この方法は、流体領域の拡張を正準表現に正規化することが
できる。特に、流体レベルは重力ベクトルに対して垂直であると仮定され、したがって正
規化スキームは試料容器１０２の傾きとは無関係である。さらに、（重力ベクトルに沿っ
て計算された）流体の高さＨＴは、（２つのランドマーク参照点（ｌ１、ｌ２）に基づい
て）この正準表現内で１の値に正規化されると仮定する。この正規化スキームに基づいて
、一対のレベルポイントｐに対する正規化された比を、アノテーション付きサンプル画像
ごとに導出することができる。多変量統計は、Ｐ＝｛ｐ１，ｐ２，ｐ３，…，ｐｋ｝を考
慮したアノテーション付きトレーニング画像のセットから導かれる。
【００８４】
　モデル化のために、２つのレベルポイントに対して多変量ガウス分布を仮定し、正規化
された表現の平均μ及び分散／共分散行列Σを得る：（１）μ＝Ｅ（Ｐ）及び（２）Σ＝
Ｅ［（Ｐ－Ｅ（Ｐ））（Ｐ－Ｅ（Ｐ））Ｔ］、ここで、Ｅは期待値＜１である。
【００８５】
　トレーニングデータから抽出された生成モデルは、モンテカルロシミュレーション法の
仮説検査の間にランダムサンプルを生成するために使用される。アノテーションは時には
時間がかかるので、ランドマークｐのモデルは、レシピ又は遠心分離処理からの論理的期
待値から合成して生成することができる。
【００８６】
　この方法の検証／検査段階中では、レベルポイントのサンプルを分布モデルからランダ
ムに生成し、よってＬＡ、ＳＢ、又はＳＧ及びＢＧの仮説レベルを含む潜在的な流体層状
構造体を合成的に生成することができる。較正ステップから、先端参照点２１２Ｂについ
ての知見を得ることができる。気液界面ＬＡは、空気と血清又は血漿部分２１２ＳＰとの
間の遷移から導出される。上部流体レベルＨＴは、行間の対応が利用可能であるため、単
一又は複数の視野から導出されてもよい。トレーニング段階と同様に、流体高さＨＴは１
に正規化され、それにより、正規化された比が導出されて流体層状構造体が生成される。
【００８７】
　効率的な方法は、２次統計量の分解を用いて多変量ガウスレベルモデルからランダムサ
ンプルを生成するために使用される。例えば、共分散行列Σは、正定値行列を仮定してコ
レスキー分解を用いて、例えば条件付けを用いてΣ＝ＡＡＴにする。一連の独立した標準
正規変分ｚを生成して、適用することによりモデル化された流体レベル分布からサンプル
を生成することができる：ｘ＝μ＋Ａｚ。我々の場合、ｘ＝（ｘ１、ｘ２）Ｔは、流体レ
ベルＨＴの正規化されたスカラー値からなる２次元ベクトルを表す。我々の場合、ｘ＝（
ｘ１、ｘ２）Ｔは、流体レベルＨＴの正規化されたスカラー値からなる２次元ベクトルを
表す。
【００８８】
　ｘによって定義されるこの構造仮説は、正規化画像領域内の信頼値を集約（例えば、積
分）することによって検証される。検証は、領域（血清又は血漿部分２１２ＳＰ、あれば
ゲルセパレータ３１３、及び沈降した血液部分２１２ＳＢ）について行われる。信頼性は
、例えば、閉塞（Occlusion：オクルージョン）の場合に欠落したデータを克服するため
に平均／分散計算を使用して確実に集約される。上部液位ＨＴと、ＳＢ又はＳＧのレベル
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点についての最初の仮説との間で、我々は、血清及び血漿部分２１２ＳＰについて高い応
答を見出すと思われる。２つのレベルのランドマークＳＧとＢＧとの間に、ゲルセパレー
タ３１３に対する高い応答が期待される。下部ランドマークＳＢ又はＢＧと、参照点（管
先端２１２Ｂ）との間において、信頼できる層モデルは、沈降した血液部分２１２ＳＢに
対する高い信頼値を期待する。
【００８９】
　最良のフィッティング流体層モデルは、値の標準偏差を最小化することによって、対応
する信頼値を最大化する。効率的な計算のため、正規化された流体空間と画像領域との間
のリンクを確立するために参照テーブルを生成することができる。さらに、効率的なデー
タ構造体、すなわち迅速な仮説検査を可能にするための積分画像が使用されてもよい。検
証は、単一の画像を含むことができるが、確実性のために複数のカメラ４４０Ａ～４４０
Ｃからのマルチビュー情報を考慮することもできる。行レベルでの対応が分かっているの
で、統合は信頼性の集約中には簡単である。
【００９０】
　モンテカルロシミュレーション法から、血清又は血漿部分２１２１ＳＰ、ゲルセパレー
タ３１３、及び沈降した血液部分２１２ＳＢに関する最も可能性のある流体レベル構造体
、すなわちＬＡ、ＳＢ、又はＬＡ、ＳＧ及びＢＧの判定、が見つかる可能性がある。別の
高度な検査は、ＨＤＲ画像を考慮することによって、すなわちこれらの領域におけるスペ
クトル応答の標準偏差を最小化することによって、仮説の検証を含むことができる。別の
洗練された検査方法は、検出された水平流体レベル、すなわちエッジ検出、ＨＤＲ画像か
らの抽出、及び画像領域に投影されるランダム仮説、の間の誤差を最小化することなどに
より、モンテカルロシミュレーション法によって到達した仮説の検証を含むことができる
。基本的な強度計算は、最良の仮説の発見をサポートする。
【００９１】
　要約すると、図８を参照して説明したモンテカルロシミュレーション法を使用して、セ
グメント化を判定し、試料容器１０２内に収容される試料２１２を定量化することができ
る。方法８００は、８０２において、画像化位置４４１に試料容器１０２に収容された試
料２１２を提供し、８０４において、試料２１２の画像をキャプチャすることを含む。４
４０Ａなどの単一のカメラで画像をキャプチャすることができる。
【００９２】
　方法８００は、８０６において、少なくとも血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び沈降し
た血液部分２１２ＳＢを含む試料２１２の領域を決定することを含む。これは、本明細書
に記載のＨＤＲ画像化方法によって、又は任意の他の適切なセグメント化法によって達成
することができる。
【００９３】
　この方法は、８１０において、多変量レベルモデル８１２からの描画レベル推定仮説を
含む。ブロック８１０は、ゲルセパレータ３１３が存在しない場合にはＬＡ及びＳＢにつ
いての仮説、ゲルセパレータ３１３が存在する場合にはＬＡ、ＳＧ、及びＳＢについての
仮説など、多変量レベルモデル８１２によって生成されるランダムレベル推定仮説を描く
ことを含む。
【００９４】
　この方法は、８１４において、レベル推定仮説を画像空間にマッピングすることを含む
。例えば、この方法は、参照テーブルを活用してレベル推定仮説を２Ｄ画像領域に投影す
ることができる。次に、８１６において、方法８００は、領域内の信頼度を統合する。各
領域内で信頼度が最大になるまで、ブロック８１８とブロック８１６との間で反復処理が
行われる。最後に、８２０において、各領域の信頼度を最大にするレベル推定仮説が選択
される。１つ以上の実施形態におけるモンテカルロ法は、セグメント位置（例えば、ＬＡ
、及びＳＢ又はＳＧ）を決定するために、又はＨＤＲ画像化によって判定されたセグメン
ト位置を検証するために単独で使用されてもよい。
【００９５】
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　５１９、５２０、及び５２８でセグメント位置（例えば、ＬＡ、及びＳＢ又はＳＧ）及
びＶＳＰが判定されると、ＬＩＳ１４７から受け取ったように、これらの定量化された値
を用いて、指示された検査のために十分な流体が存在するかどうかを判定することができ
る。さらに、５１９～５２０のセグメント位置ＬＡ及びＳＢ又はＳＧを使用して、複数の
検査が指示されたときに沈降した血液部分２１２ＳＢ又はゲルセパレータ３１３がいずれ
の吸引に対しても吸引されないように、吸引プローブ先端をどこに配置するかを判定する
ことができる。
【００９６】
　品質チェックモジュール１３０又は１３０Ａにおいて、５２８で液体領域の体積が計算
されると、アーチファクト（例えば、凝塊、気泡、及び／又は泡）の存在は、アーチファ
クト検出５２２において１つ以上のアーチファクト分類器で、その液体領域の２Ｄデータ
サブセット上で動作することによって判定することができる。アーチファクトの推定量は
、利用可能な容積ＶＳＰから減算することができるので、アーチファクトが存在するとき
に液体の利用可能な容積のより良い推定値が提供される。アーチファクト検出方法及び装
置は、「試料内のアーチファクトを分類するための方法及び装置」と題した同時係属中及
び同時に提出した仮特許出願に記載されている。しかしながら、いくつかの実施形態では
、アーチファクト（例えば凝塊、気泡、泡）を試料２１２から除去し、次に試料２１２を
定量化法に従って再定量することができる。
【００９７】
　液体領域が５１８で識別されると、インターフェレント（例えば、Ｈ、Ｉ、及び／又は
Ｌ）の存在は、１つ以上のインターフェレント分類器により、液体領域のデータサブセッ
トを操作することによって判定してもよい。一実施形態では、「試料におけるインターフ
ェレントを検出するための方法及び装置」と題した同時係属中及び同時に提出した仮特許
出願に記載されているように、Ｈ、Ｉ、及びＬのそれぞれに別々の分類器を使用すること
ができる。高い指標の溶血、黄疸、又は脂肪血が存在する場合、試料２１２は、さらなる
定量化なしで廃棄してもよいし、再描画して再スクリーニングしてもよい。いくつかの実
施形態では、試料２１２を処理して、脂肪血レベルを低下させ、次いで再スクリーニング
することができる。
【００９８】
　したがって、品質チェックモジュール１３０、１３０Ａによって実行されるモデルに基
づく定量化法５００により、試料２１２の血清又は血漿部分２１２ＳＰ、及び／又は沈降
した血液部分２１２ＳＢの迅速な定量化が可能となることは明らかである。視点及び判定
それぞれの最終的な２Ｄ結果は、複数の視点に亘って集約され、比較及び／又は平均化さ
れて３Ｄモデルを提供することができる。
【００９９】
　図６では、試料２１２の定量化は、品質チェックモジュール１３０、１３０Ａを使用し
てより広範な方法６００によって特徴付けられる、又は分類される多くの品目のうちの１
つのみである、より広範な特徴付け方法６００のフローチャートを示す。方法６００の１
つ以上の実施形態によれば、例えば、複数のカメラ（カメラ４４０Ａが示されている）に
よって画像がキャプチャされる。しかしながら、他のカメラ４４０Ｂ、４４０Ｃを使用し
て、図４Ａ及び図４Ｃに示されるような他の視点から画像をキャプチャすることができる
。カメラ４４０Ａでキャプチャされた画像について説明する処理は、他の視点の他のカメ
ラ４４０Ｂ、４４０Ｃについても同じであり、ライン６０５でのそれらの入力を使用して
、最終的な判定、及び／又はさまざまな視点間の違いを解決するために使用する試料２１
２の３Ｄモデルを生成することができる。
【０１００】
　カメラ４４０Ａ及び他のカメラ４４０Ｂ、４４０Ｃによってキャプチャされた画像は、
上述したように、複数のスペクトル（例えば、ＲＧＢ）及び複数の露光画像であってもよ
い。特に、各視点で６０４Ａにおいて使用される光のスペクトルごとに、複数の露光（例
えば、４～８回以上の露光）を行ってもよい。図４Ａと図４Ｂに示すように、各カメラ４
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４０Ａ～４４０Ｃの各露光時及び各スペクトルのそれぞれの画像は、モノクロカメラと背
面照明光源４４４Ａ～４４４Ｃを使用して同時に取得することができる。任意で、白色光
源４４４Ｄ～４４４Ｆを品質チェックモジュール１３０Ａに使用して、前面照明された複
数の露光画像は、カラーカメラを使用して６０４Ｂにおいて取得してもよい。背面照明付
き品質チェックモジュール１３０又は前面照明付き品質チェックモジュール１３０Ａのい
ずれか、又は両方を使用することができる。
【０１０１】
　その後、任意の背景除去方法に関して上述したように、画像を任意で５０８において処
理して、参照画像５１０を使用して背景を除去してもよい。その後、画像をさらに処理し
て、上述したように５１１においてセグメント化を判定してもよい。いくつかの実施形態
では、６０４Ｂからの前面照明カメラ４４０Ａ～４４０Ｃ（図４Ｃ及び図４Ｄ参照）から
の画像は、５１１でのセグメント化の判定に最もよく使用できる。しかしながら、６０４
Ｂにおいてキャプチャされた画像は、５２１においてもＨＩＬＮ検出に使用できる。同様
に、６０４Ａにおいてキャプチャされた任意の画像は、６２１でのＨＩＬＮの特徴付けに
最もよく使用される。しかしながら、６０４Ａにおいてキャプチャされた画像は、５１１
でのセグメント化でも使用できる。
【０１０２】
　本明細書に記載された方法に従って、５００での液体の識別及び定量化は、５１１での
セグメント化に続いて実施してもよい。５００において液体を定量化することは、本明細
書に記載するように、ＬＡ、ＳＢ、又はＳＧ、及び／又はＢＧの物理的位置のような試料
２１２の特定の物理的寸法特徴の判定、及び／又はＨＳＰ、ＨＳＢ、及び／又はＨＴＯＴ
の判定、及び／又は上述したような、血清又は血漿部分（ＶＳＰ）の体積又は深さ及び／
又は沈降した血液部分（ＶＳＢ）の体積又は深さなどの判定などを含んでいてもよい。内
部幅（Ｗｉ）は、６２７における試料容器の特徴付けから得ることができる。
【０１０３】
　検査に利用可能な血清又は血漿部分２１２ＳＰの実際の体積をさらに正確に測定するた
めに、又は単にアーチファクトの存在にフラグを立てるために、アーチファクト検出方法
を５２２で使用して、凝塊、気泡、又は泡が存在することを識別してもよい。存在する１
つ以上のアーチファクトのそれぞれの推定体積は、より良い体積推定値を得るために、５
２２において上記で判定された血清又は血漿部分ＶＳＰの推定体積から減算してもよい。
その後、アーチファクト分類器を使用して、画像データを処理して、５２２において血清
又は血漿部分２１２ＳＰ中のアーチファクトの有無を判定してもよい。アーチファクト検
出５２２によってアーチファクトであると識別されたこれらの画素は、本明細書に記載さ
れる定量化法では無視されてもよく、５２１でのＨＩＬＮ分類においても無視してよい。
アーチファクトの検出により、いくつかの実施形態において修復を開始できる。アーチフ
ァクト検出法は、「試料中のアーチファクトを分類するための方法及び装置」と題した同
時出願の米国出願に記載されている。
【０１０４】
　５１１でのセグメント化の結果は、バーコードなどの識別情報２１５を含むラベル２１
８を識別するためにも使用してもよい。バーコードは６２５において読み取ることができ
る。従来のバーコード読み取りソフトウェアは、ラベル２１８が５１１でのセグメント化
で識別されると、使用してもよい。特定の画像が、読み取られるべきバーコードを十分に
含まない場合、バーコードは、他のカメラ３４０Ｂ、３４０Ｃから得られた他の画像から
、又は他の画像と共に読み取ることができる。
【０１０５】
　試料容器１０２のさらなる特徴付けは、６２７でのより広い方法６００に従って達成し
てもよい。５２９における管の種類、５３１におけるキャップの種類、及び／又は５３３
におけるキャップの色の特徴付けを３Ｄモデル６３５に供給して、各カメラ４４０Ａ～４
４０Ｃからの画像の処理に基づいて同じ特徴付けが達成されたことを検証してもよい。わ
ずかに異なる値が得られた場合、その値は平均化してもよいし、そうでなければ集約して
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もよい。５２１におけるＨＩＬＮ分類、５００における試料定量化、５２２におけるアー
チファクト検出、及び６２７における試料容器検出からの出力の全てが３Ｄモデル６３５
に供給されてもよく、３Ｄモデル６３５は、最終意思決定、特徴付け、及び様々なカメラ
４４０Ａ～４４０Ｃからの結果の調和に使用され、モニタ上に表示されるか、又は他の方
法で報告することができる。
【０１０６】
　図７は、１つ以上の実施形態による試料容器１０２の試料２１２を定量化する方法を示
すフローチャートである。方法７００は、７０２において試料容器（例えば、キャップ付
き採血管などの試料容器１０２）に収容された試料（例えば、試料２１２）を提供するこ
とを含む。次に、方法７００は、７０４において試料２１２を収容する試料容器１０２の
画像を異なる露光（例えば、露光時間）と異なる公称波長を有する複数のスペクトルでキ
ャプチャすることを含む。例えば、いくつかの実施形態では、異なる露光時間で撮影され
た４～８回以上の異なる露光が存在してもよいが、各スペクトルに同じ照明条件で撮影し
てもよい。１つ以上の実施形態では、画像は、白色光を使用し、前面照明を使用してキャ
プチャされてもよい。他の実施形態では、赤色、青色、及び緑色などの狭帯域光源を有す
る複数のスペクトルを背面照明光源４４４Ａ～４４４Ｃとして使用して画像をキャプチャ
してもよい。白色光画像は、上述したように、コンピュータ１４３によってキャプチャさ
れるときにＲ、Ｇ、及びＢ画像に分解されてもよい。それぞれの場合において、複数のカ
メラ４４０Ａ～４４０Ｃによって複数の視点から画像を撮影してもよい。
【０１０７】
　本方法７００は、任意で、７０６に示すように背景除去を含み、背景を減算して計算負
荷を低減してもよい。背景除去は、較正処理の一部として達成することができる。参照画
像は、試料容器１０２の画像と同じ露光時間で撮影してもよいが、試料容器１０２やキャ
リア１２２なしでキャプチャすることができる。
【０１０８】
　この方法７００は、７１０で、複数のスペクトルのそれぞれにおける異なる露光時間で
画像から最適に露光された画素を選択して、スペクトルのそれぞれについて最適に露光さ
れた画像データを生成することとを含む。特定のスペクトルにおける各画像内の対応する
画素位置毎に、（露光不足でも、又は露光しすぎでもない）最良に露光された画素を選択
し正規化することができる。最適な露光範囲は、上述したようなものであってもよい。こ
の最適に露光された画素の選択は、画像統合フェーズ（例えば、画像統合５１２）で行わ
れる。したがって、各カメラのＲＧＢスペクトルのそれぞれについて、最適に露光された
画素の２Ｄデータセットが生成されてもよい。
【０１０９】
　次に、方法７００は、試料を、血清又は血漿部分２１２ＳＰ、沈降した血液部分２１２
ＳＢ、ゲルセパレータ３１３、空気２１２Ａ、管２１２Ｔ、ラベル２１８、又はキャップ
２１４のうちの１つ以上を含む様々なクラスの種類に分類することを含む。分類は、異な
る波長の最適に露光された画素の統計データを計算して統計データを生成し、次いで、最
適に露光された画素の統計データをマルチクラス分類器５１５で操作してデータセット内
に存在するクラスを識別することによって達成することができる。
【０１１０】
　次に、方法７００は、空気２１２Ａと血清又は血漿部分２１２ＳＰの間の気液界面ＬＡ
の位置と、血清又は血漿部分２１２ＳＰと沈降した血液部分２１２ＳＢの間の血清と血液
の界面ＳＢの位置と、血清又は血漿部分２１２ＳＰ及びゲルセパレータ３１３の間の血清
とゲルの界面ＳＧの位置と、沈降した血液部分２１２ＳＢとゲルセパレータ３１３の間の
血液とゲルの界面ＢＧの位置と、血清又は血漿部分２１２ＳＰの体積ＶＳＢ及び／又は深
さＨＳＰと、沈降した血液部分２１２ＳＢの体積ＶＳＰ及び／又は深さＨＳＢとのうちの
一つ以上を判定することによって７１４において試料を定量化することを含む。
【０１１１】
　したがって、前述に基づいて、品質チェックモジュール１３０，１３０Ａによって実行
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ことは明らかである。品質チェックモジュール１３０は、プレスクリーニングが遠心分離
機１２５での遠心分離の直後に行われるように位置されて図１に示されているが、いくつ
かの実施形態では、この特性を直接分析装置に含んでいても（例えば、分析装置１０６，
１０８、及び／又は１１０）あるいは、その他の場所に含んでいても有利であろう。さら
に、いくつかの実施形態では、品質チェックモジュール１３０をローディングエリア１０
５に配置することができ、ロボット１２４が試料容器１０２をキャリア１２２にロードす
るとすぐに品質チェックを実施することができるように、ラック１０４をローディングエ
リア１０５にロードする前に遠心分離を行ってもよい。任意で、品質チェックモジュール
１３０Ａは、品質チェックモジュール１３０と同じ位置に設けられてもよい。いくつかの
実施形態では、定量専用の１つの品質チェックモジュール１３０Ａを一か所で使用し、Ｈ
ＩＬＮ検出専用の別の品質チェックモジュール１３０を異なる場所に設けてもよい。
【０１１２】
　本発明は様々な変更及び代替形態が可能であるが、特定のシステム及び装置の実施形態
及びその方法は、図面の例として示されており、本明細書で詳細に説明してきた。しかし
ながら、開示された特定の装置又は方法に本発明を限定することを意図するものではなく
、反対に、本発明の範囲内に入るすべての変更、均等物及び代替物を網羅することを意図
するものであることを理解されたい。
【符号の説明】
【０１１３】
　１００　試料検査装置
　１０２　試料容器
　１０４　ラック
　１０５　ローディングエリア
　１０６、１０８、１１０　分析装置
　１２１　トラック
　１２２　キャリア
　１２２Ｈ　ホルダ
　１２４　ロボット
　１３０、１３０Ａ　品質チェックモジュール
　１４３　コンピュータ
　１４７　ＬＩＳシステム
　２１２　試料
　２１２ＳＢ　沈降した血液部分
　２１２ＳＰ　血清又は血漿部分
　２１２Ｔ　管
　２１４　キャップ
　２１５　識別情報
　２１８　ラベル
　３１３　ゲルセパレータ
　４４０Ａ～４４０Ｃ　カメラ
　４４４Ａ～４４４Ｆ　光源
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