
JP 5506626 B2 2014.5.28

10

20

(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　試料の測光検査装置であって、
　少なくとも２つの試料容器を保持する保持手段を有する試料ホルダ装置と、測定装置と
、可動装置とを少なくとも備え、前記試料ホルダ装置は固定され、前記測定装置は、前記
可動装置上に配置されて前記可動装置によって変位可能である試料の測光検査装置におい
て、
　前記試料容器を保持する保持手段が、前記試料ホルダ装置上に少なくとも２つの同心円
環をなすように配置され、
　前記測定装置が、前記可動装置の回転運動によって前記少なくとも２つの同心円環の周
りを回転しながら変位可能であり、
　前記可動装置の回転周波数が０．０２～２５Ｈｚの範囲内にある
　ことを特徴とする試料の測光検査装置。
【請求項２】
　前記測定装置が、少なくとも１つの光源および少なくとも１つの光検出器を備えること
を特徴とする請求項１記載の装置。
【請求項３】
　前記光源がＬＥＤ（発光ダイオード）またはＬＤ（レーザダイオード）を備えることを
特徴とする請求項２に記載の装置。
【請求項４】
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　前記測光検査装置が複数の測定装置を備えることを特徴とする請求項１乃至３の１つに
記載の装置。
【請求項５】
　少なくとも１つの測定装置が、プロセス中、前記可動装置によって連続的に測定できる
ように形成されていることを特徴とする請求項１乃至４の１つに記載の装置。
【請求項６】
　前記可動装置が前記試料ホルダ装置の下方に配置されていることを特徴とする請求項１
乃至５の１つに記載の装置。
【請求項７】
　前記測光検査装置が、さらに、前記試料ホルダ装置上に配置された少なくとも１つの混
合装置を備えることを特徴とする請求項１乃至６の１つに記載の装置。
【請求項８】
　前記混合装置が磁気混合装置であることを特徴とする請求項７に記載の装置。
【請求項９】
　前記測光検査装置が複数の混合装置を備えることを特徴とする請求項７または８に記載
の装置。
【請求項１０】
　試料の測光検査を行うために請求項１乃至９の１つに記載の装置が用いられる試料の測
光検査方法。
【請求項１１】
　試料を収容した少なくとも２つの試料容器が１つの試料ホルダ装置上に配置され、前記
試料の少なくとも１つの光学特性が測定装置によって測定される試料の測光検査方法であ
って、前記試料ホルダ装置が固定状態に保たれ、前記測定装置が、可動装置によって、前
記試料を収容した前記試料容器の配列に沿って変位させられる試料の測光検査方法におい
て、
　試料を収容した前記試料容器が、前記試料ホルダ装置上に少なくとも２つの同心円環を
なすように配列され、
　前記測定装置が、試料を収容した前記試料容器の少なくとも２つの同心円環の周りを前
記可動装置の回転運動によって変位させられ、
　前記可動装置の回転周波数が０．０２～２５Ｈｚの範囲内にある
試料の測光検査方法。
【請求項１２】
　前記試料の少なくとも１つの光学特性が連続して測定されることを特徴とする請求項１
１に記載の方法。
【請求項１３】
　前記試料の少なくとも１つの光学特性が、波長３００ｎｍ～１１００ｎｍの光によって
測定されることを特徴とする請求項１１又は１２に記載の方法。
【請求項１４】
　測光検査前または測光検査中に、１つ又は複数の試料が前記試料容器内で混合されるこ
とを特徴とする請求項１１乃至１３の１つに記載の方法。
【請求項１５】
　磁性ピンまたは強磁性ピンが前記試料容器内で回転電磁場または振動電磁場によって駆
動されることにより試料が混合されることを特徴とする請求項１４に記載の方法。
【請求項１６】
　混合速度が０．０１～１５００ｒｐｍの範囲内にあることを特徴とする請求項１５に記
載の方法。
【請求項１７】
　体液試料の測光検査に用いられる請求項１０乃至１６の１つに記載の方法。
【請求項１８】
　前記方法が溶血測定または止血測定に用いられることを特徴とする請求項１０乃至１７
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の１つに記載の方法。
【請求項１９】
　液体試料の自動検査用分析機器であって、試料容器内に試料液を等分するための少なく
とも１つの装置と、試料容器内に試薬液を等分するための少なくとも１つの装置と、これ
らの装置の制御手段とを備え、さらに、請求項１乃至９の１つに記載の試料の測光検査装
置を備えることを特徴とする液体試料の自動検査用分析機器。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、試料の測光検査装置、試料の測光検査方法および液体試料の自動検査用分析
機器に関する。
【背景技術】
【０００２】
　近ごろ、分析、科学捜査、微生物学、及び、臨床診断において日常的に用いられている
自動分析機器は、光学的処理によって迅速で正確で且つ再現可能に液体のさまざまな特性
を測定する必要がある（例えば、血液凝固検査の場合）。基本的に、止血分析機器には現
在２つの異なる測定原理が用いられている。まず、例えば固定測光器のような固定検出装
置と、ディスク形状の可動試料ホルダ（いわゆる試料カルーセル）とを備えた機器が利用
される。試料ホルダ内の試料は、順次検出装置を通過させられ、試験される。従って、試
料カルーセルは、新しい試料がカルーセルに導入される毎に、または、既に試験済みの試
料がカルーセルから取除かれる毎に停止しなければならない。従って、これらのステップ
は効率のかなりの損失を伴うことになる。代替案として、グリッパで、回転する試料カル
ーセルから試料を取除くことも実行可能であるが、こうした構成は極めて故障しやすい。
【０００３】
　もう１つの測定原理では、複数の固定光学検出装置が利用される。この場合、試料毎に
それぞれ１つの検出装置が設けられる。これは、いつでも同時に複数の試料を測定する可
能性をもたらす。しかしながら、この測定原理では、全ての検出装置がそれぞれ専用の光
学的機構を有し、そのため、材料及び生産コストが増大し、装置が故障しやすくなり、整
備が面倒になり、さらに、個々の検出ユニット間における精度のばらつきというリスクも
抱えることになるが、このばらつきは制御が困難である。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００４】
　本発明の課題は、従来技術に関して説明した機器の欠点を回避する試料の測光検査装置
および試料の測光検査方法ならびに液体試料の自動検査用分析機器を提供することにある
。
【０００５】
　さらに、本発明の課題は、測定中、試料容器内に試薬をピペットで連続して加えること
ができるように該装置および方法を構成することにある。
【課題を解決するための手段】
【０００６】
　これらの課題は、独立請求項の特徴によって実現することが可能である。従属請求項に
は好ましい実施態様が明記されている。
【０００７】
　すなわち、試料の測光検査装置に関する課題は、本発明によれば、試料の測光検査装置
であって、
　少なくとも２つの試料容器を保持する保持手段を有する試料ホルダ装置と、測定装置と
、可動装置とを少なくとも備え、試料ホルダ装置は固定され、測定装置は、可動装置上に
配置されて可動装置によって変位可能である試料の測光検査装置において、
　試料容器を保持する保持手段が、試料ホルダ装置上に少なくとも２つの同心円環をなす
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ように配置され、
　測定装置が、可動装置の回転運動によって前記少なくとも２つの同心円環の周りを回転
しながら変位可能であり、
　可動装置の回転周波数が０．０２～２５Ｈｚの範囲内にある
ことによって解決される。
【０００８】
　試料の測光検査装置に関する本発明の実施態様は次の通りである。
(1) 試料容器を保持する保持手段が、試料ホルダ装置上に線状配列をなすように配置され
、測定装置が、該線状配列に対して平行に変位可能である。
(2) 試料容器を保持する保持手段が、試料ホルダ装置上に円弧状配列をなすように配置さ
れ、測定装置が、該円弧状配列の周りを回転しながら変位可能である。
(3) 測定装置が、少なくとも１つの光源および／または少なくとも１つの光検出器を備え
る。 光源がＬＥＤ（発光ダイオード）またはＬＤ（レーザダイオード）を備える。
(4) 測光検査装置が複数の測定装置を備える。
(5) 少なくとも１つの測定装置が、プロセス中、可動装置によって連続的に測定できるよ
うに形成されている。
(6) 可動装置が試料ホルダ装置の下方に配置されている。
(7) 測光検査装置が、さらに、試料ホルダ装置上に配置された少なくとも１つの混合装置
を備える。混合装置が磁気混合装置である。測光検査装置が複数の混合装置を備える。
【０００９】
　試料の測光検査方法に関する課題は、本発明によれば、試料の測光検査を行うために本
発明による試料の測光検査装置が用いられることによって解決される。
【００１０】
　試料の測光検査方法に関する課題は、本発明によれば、試料を収容した少なくとも２つ
の試料容器が１つの試料ホルダ装置上に配置され、試料の少なくとも１つの光学特性が測
定装置によって測定される試料の測光検査方法であって、試料ホルダ装置が固定状態に保
たれ、測定装置が、可動装置によって、試料を収容した試料容器の配列に沿って変位させ
られる試料の測光検査方法において、試料を収容した試料容器が、試料ホルダ装置上に少
なくとも２つの同心円環をなすように配列され、測定装置が、試料を収容した試料容器の
少なくとも２つの同心円環の周りを可動装置の回転運動によって変位させられ、可動装置
の回転周波数が０．０２～２５Ｈｚの範囲内にあることによっても解決される。
                                                                        
【００１１】
　試料の測光検査方法に関する本発明の実施態様は次の通りである。
(1) 試料を収容した試料容器が、試料ホルダ装置上に円弧状に配列され、測定装置が、試
料を収容した試料容器の円弧状配列に沿った可動装置の回転運動によって変位させられる
。可動装置の回転周波数は約０．０２～約２５Ｈｚの範囲内にある、好ましくは約０．２
～約１０Ｈｚの範囲内にある。
(2) 試料の少なくとも１つの光学特性が連続して測定される。
(3) 試料の少なくとも１つの光学特性が、波長約３００ｎｍ～約１１００ｎｍの光によっ
て測定される。
(4) 測光検査前および／または測光検査中に、１つ又は複数の試料が試料容器内で混合さ
れる。試料が、磁性ピンまたは強磁性ピンが試料容器内で回転電磁場および／または振動
電磁場によって駆動されることにより混合される。混合速度が約０．０１～約１５００ｒ
ｐｍの範囲内にある。
(5) 体液試料、好ましくは血液、血漿、および／または、血清の測光検査に用いられる。
(6) 方法が溶血測定および／または止血測定に用いられる。
【００１２】
　液体試料の自動検査用分析機器に関する課題は、本発明によれば、試料容器内に試料液
を等分（すなわち等量分配）するための少なくとも１つの装置と、試料容器内に試薬液を
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等分（すなわち等量分配）するための少なくとも１つの装置と、これらの装置の制御手段
とを備え、さらに、本発明による試料の測光検査装置を備えることによって解決される。
【００１３】
　本発明については、下記で示され、論じられる図を用いてさらに詳細に説明される。こ
こで留意すべきは、それらの図が単なる説明用であって、本発明の制限を意図したもので
は全くないという点である。
【図面の簡単な説明】
【００１４】
【図１】図１は本発明による試料の測光検査装置の１つの実施形態に関する平面図である
。この実施形態の場合、装置は１つの測定装置だけしか備えていない。さらに、測定の時
間的進行が示されている。
【図２】図２は図１に従って測定手順の時間的進行を例示した概略図である。
【図３】図３は図１に従って本発明による試料の測光検査装置を示す断面図である。
【図４】図４は本発明による試料の測光検査装置のもう１つの実施形態を示す図である。
この実施形態は図１の実施形態に相当するが、１つではなく３つの測定装置が存在する点
で異なる。
【図５】図５は試料容器を２列に同心配置した本発明による試料の測光検査装置のもう１
つの実施形態を示す図である。
【図６】図６は本発明による試料の測光検査装置の３次元図（斜視図）である。
【発明を実施するための形態】
【００１５】
　本発明によれば、試料の測光検査装置が提供される。この試料の測光検査装置は、少な
くとも２つの試料容器のための１つの試料ホルダ装置と、１つの測定装置と、１つの可動
装置とを備えている。ここで、試料ホルダ装置は固定配置されるように形成されており、
測定装置は可動装置に配置されて、可動装置によって変位させることができる。
【００１６】
　本事例において用いられるように、用語「測光検査」は、電磁波を用いた吸収測定、反
射測定、回折測定、蛍光測定、燐光測定、化学ルミネセンス測定、および／または、散乱
測定に関する。ここで、先ず可視スペクトル（約３５０ｎｍ～約７５０ｎｍの波長）の電
磁波が着目されるが、赤外（ＩＲ）スペクトル（約７５０ｎｍ～約１ｍｍの波長）及び紫
外（ＵＶ）スペクトル（約３５０ｎｍ～約５０ｎｍの波長）の電磁波も適用可能である。
【００１７】
　従来技術とは違って、本発明による試料の測光検査装置ではもはや試料容器は変位させ
られず、１つまたは複数の測定装置だけが変位させられる。この結果、まず、全体として
移動させられる質量が減少するという利点が生じる。さらに、液体試料の場合、変位によ
って生じる液体のこぼれまたは起こり得る動きが回避される。当該液体のこぼれまたは動
きは測定結果の歪曲をもたらす可能性がある。
【００１８】
　このような理由から、既知の機器は、さらに試料を移動させる駆動速度を適応させ、相
応じて減速させること、すなわち、減速プロセスと加速プロセスとの組合わせを常に必要
とした。従って、本発明による試料の測光検査装置のもう１つの利点は、今やこの必要性
をなくすことが可能になり、従って、装置の駆動速度を増すことが可能になり、その結果
測定頻度（毎秒の測定回数）を増すことが可能になるという点である。
【００１９】
　さらに、可動試料プレートとは異なり、本発明による試料の測光検査装置の場合、加熱
素子及びセンサシステムの電源が固定部分に配置されているので、技術的に簡単に試料を
加熱することが可能である。
【００２０】
　さらに、本発明による試料の測光検査装置の場合、試料容器自体は移動されないので、
いつでも各試料に接近して取扱うことが可能になる。特に、個々の試料容器を順次に試験
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するのではなく、対象を絞って個々の試料容器に接近し試験することが可能である。とり
わけ、これは、測定装置の変位方向を僅かな労力で変えることを可能にする。実際上、こ
れは、従来技術による既述のカルーセル装置を用いると、質量増大による複雑性の増大を
伴ってしか実施することができない。
【００２１】
　さらに、本発明による試料の測光検査装置は、この構成によってほぼ連続した高頻度測
定が可能になるので有利である。これについてはさらに詳細に後述する。
【００２２】
　以下において、用語「試料ホルダ装置」は、少なくとも２つの試料容器を装着し保持す
ることができる装置を表すものとする。このため、試料ホルダ装置は、少なくとも２つの
試料容器を保持する保持手段を備えている。一例として、与えられた試料容器をぴったり
嵌るように挿入しさらに取除くことができるように形成された試料ホルダ装置の本体の欠
損部（ボア、打抜かれた穴、凹部）が、試料容器の保持に適している。適切に装備された
（例えば雄ねじを備える領域または構成部品が設けられた）試料容器を試料ホルダ装置に
一時的に固定することを可能にする機械的手段（例えば雌ねじを備えた構成部品）も適し
ている。とりわけ、試料ホルダ装置は、例えば、下から、横から、上から、あるいは、そ
れらの３つの選択肢全ての組合せによる試料の測定を可能する（図３参照）。
【００２３】
　試料ホルダ装置は、試料容器内の試料温度を調節できるように構成されていると好まし
い。このため、試料ホルダ装置は、熱伝導材料を含み、また、電気エネルギを熱エネルギ
に変換する電気部品、すなわち、例えば加熱コイル、バンドヒータ、または、加熱スリー
ブとして構成された熱抵抗器を含んでいると好ましい。試料ホルダ装置は、試料を約３７
℃まで加熱するのがとりわけ好ましい。
【００２４】
　当業者であれば、試料容器の装着及び試料容器の取外しが安全且つ効率よく実施される
ようにするには、試料ホルダ装置をどのように構成しなければならないかが分かっている
。試料ホルダ装置への試料容器の装着及び試料容器の取除きは、ユーザが手動で行うこと
ができる。自動分析機器には、試料容器を移送することができるグリッパアームのような
被制御装置を設けるのが好ましい。
【００２５】
　以下において、用語「試料容器」は、測定すべき試料または試料－試薬混合物が収容さ
れている容器を表わすものとする。試料容器は、迅速で正確で且つ再現可能に測定を実施
できるように構成されるべきである。さらに、試料容器は、機械内において容易に移送さ
せることができるのが好ましい。その都度用いられる波長スペクトルに対して透明でかつ
自己吸収性の低い材料から構成され、費用効率よく製造することもできるキュベットが、
一般には好ましい。前記キュベットは、例えば、ポリカーボネートまたはポリメチルメタ
クリレートのような透明プラスチックから構成することができる。とりわけ紫外光が用い
られる用途には、石英キュベットを用いることも可能である。
【００２６】
　用語「測定装置」は、測光測定の実施に不可欠な構成部品、すなわち、少なくとも１つ
の光源または少なくとも１つの光検出器を含む装置を表している。測定装置は、少なくと
も１つの光源と少なくとも１つの光検出器とを含むと好ましい。
【００２７】
　以下において、用語「可動装置」は、移動可能である、すなわち、測定装置をさまざま
な位置まで駆動することが可能であり、それによってさまざまな位置における試料の試験
を可能にする装置を表すものとする。１つの実施形態では、可動装置は、軸に取り付けら
れて、この軸（回転軸）の周りを回転することができるロッド状構成部品である。
【００２８】
　試料ホルダ装置上に線状配列をなすように配置される試料容器、及び、可動装置により
前述の線状配列に対して平行に変位させることができる測定装置を設けると好ましい。
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【００２９】
　代替案として、試料ホルダ装置上に同心配置をなすように、すなわち、互いに同心状に
配置された少なくとも２つの円の形状をなすように配置される試料容器を設けるのも好ま
しい。これにより、より多くの試料容器を装置に収容することができる（図５）。
【００３０】
　さらに、試料ホルダ装置上に円弧状配列をなすように配置される試料容器、及び、可動
装置により試料容器の円弧状配列のまわりを回転しながら変位させることができる測定装
置を設けるのも好ましい。
【００３１】
　ここでは、固定の非回転ディスク（以下において「円筒状に形成されたキュベット受入
れ部」または「円筒状キュベット受入れ部」とも呼ばれる）のような試料容器が配置され
、一方、測定装置は回転し、その回転過程において個々の試料容器の位置を通過する。測
定装置の回転軸は、試料容器の円弧状配列の中心または同心状に配置された試料容器の共
通中心に一致すると好ましい。
【００３２】
　とりわけ好ましい実施形態の場合、測光検査装置は、例えば２５個のキュベット（キュ
ベット間の角間隔が１４．４°）を備え、測定装置は２Ｈｚで回転する、すなわち、各キ
ュベットの内容物が、毎秒２回ずつ測定される。ここで、２５の位置のうちの１つの位置
は、基準値またはブランクが測定される基準位置として用いることができる。
【００３３】
　さらに、測定装置は、少なくとも１つの光源および／または少なくとも１つの光検出器
を備える。測定装置は、少なくとも１つの光検出器と少なくとも１つの光源とを備えると
好ましい。円筒状キュベット受入れ部にキュベットを円弧状に配置する場合、光源または
光検出器は円筒状キュベット受入れ部の中心まわりに固定配置することが可能であり、そ
の都度１つの光検出器または１つの光源だけが回転することになる。これによって、技術
的複雑性を軽減することが可能になる。さらに、この構成によれば、個々の検出ユニット
間における精度のばらつきという前述のリスクも回避される。
【００３４】
　光源はＬＥＤ（発光ダイオード）を備えるのがさらに好ましい。こうした光源は、従来
技術によって既知の他の光源よりも構造サイズが小さく、重量が軽い。これによって、構
成が大幅に単純化されることになり、軽量化によって、大質量の測定装置の回転によって
生じ得るアンバランスが軽減される。さらに、ＬＥＤはほとんど熱を発生せず、ＬＥＤの
波長スペクトルは正確に決めることが可能であり、従って冷却および／またはフィルタな
しで済ますことが可能になり、これによりさらに重量が減り、複雑性が軽減され、構造サ
イズが縮小し、従ってコストが低下し、アンバランスが抑えられる。さらに、ＬＥＤの利
用を支援する、衝突及び衝撃に対する大きい反発弾性と迅速なスイッチング及び変調能力
がある。
【００３５】
　しかしながら、適応する設計を施したレーザダイオード、白熱灯、ガス放電ランプ、ま
たは、アークランプである光源を設けることも同様に可能である。
【００３６】
　光検出器は、内部光電効果によって可視光を（実施形態によってはＩＲ光またはＵＶ光
も）電流または電圧に変換するフォトダイオードである。
【００３７】
　あるいはまた、光検出器はＣＣＤセンサである。ＣＣＤセンサは、感光性フォトダイオ
ードのマトリックスまたは列を含んでいる。ＣＣＤセンサの利用は、測光検査装置が２つ
以上の測定装置を備えている場合、例えば測定装置が異なる波長で実施するように意図さ
れている場合、とりわけ好都合である。この場合、ＣＣＤセンサの各素子は、１つの測定
装置のために光検出器として機能することが可能であり、これにより技術的設計が大幅に
単純化される。
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【００３８】
　しかしながら、光電セル、シリコン光検出器、アバランシェ光検出器、または、光電子
増倍管である光検出器を設けることも同様に可能である。
【００３９】
　原理上、測定装置は、さらにその上、フィルタ、光学素子（例えば集光器を構成するた
めのレンズ）、制御電子装置、評価及び読取り電子装置、および／または、電圧源を備え
ることが可能である。
【００４０】
　１つの好ましい実施形態では、測光検査装置は複数の測定装置を備えている。このため
、単一の可動装置上に複数の測定装置を一緒に配置すると好ましい（図４参照）。代替案
として、その都度１つ又は複数の測定装置が配置される複数の可動装置を設けることも可
能である。
【００４１】
　結果として、いくつかの波長で試料を順次測定することが可能になる。波長は約３００
ｎｍ～約１１００ｎｍの範囲内にあるのが好ましい。とりわけ、波長３４０ｎｍ、４０５
ｎｍ、４７０ｎｍ、６００ｎｍ、及び、８５０ｎｍは止血検査に特に適しているので、測
定検査に用いるのが好ましい。
【００４２】
　しかしながら、本発明による試料の測光検査装置によって実施される他の測定プロトコ
ルでは、異なる波長を利用することも可能である。当業者であれば、特定の測定のために
どの波長を利用すべきかが分かっている。
【００４３】
　止血は、血管の負傷時に生じる出血を止める極めて重要な過程であると理解されている
。止血系は２つの相反する目的を特徴とする。一方では、持続的な抗凝血によって血液の
連続流を確保しなければならず、他方では、必要があれば、止血（すなわち血液凝固）は
できるだけ速く導入しなければならず、また負傷位置に正確に限定されなければならない
。
【００４４】
　凝固能力の判定には特殊な試験が利用され、この試験では、血液または血漿試料におけ
るフィブリン形成速度を測定することによって単一またはいくつかの血液凝固因子の活性
度が判定される。こうした凝固試験の典型的な例が、プロトロンビン時間（ＰＴ）（クイ
ック試験またはトロンボプラスチン時間とも呼ばれる）、活性化部分トロンボプラスチン
時間（ＡＰＴＴ）、トロンビン時間（ＴＴ）、バトロキソビン時間（ＢＴ）、または、エ
カリン凝固時間（ＥＣＴ）である。
【００４５】
　実際の検出反応は、不溶性高分子フィブリンへの初期可溶性のフィブリンの重合に束縛
されるので、測光測定が行われる波長の選択が重要である。一般に、測光測定には５００
ｎｍを超える波長が選択される。これによって、試料（ビリルビン及びヘモグロビン）中
における最も一般的な障害が最小限に抑えられる。
【００４６】
　溶血は、細胞膜の破壊、及び、それに関連したヘモグロビン及び他の細胞血漿成分（例
えば乳酸脱水素酵素）の解離による赤血球の分解と理解されている。
【００４７】
　溶血性血液の場合、血漿及び赤血球の分離によって、例えば血漿中のヘモグロビン含有
量の測光定量化が可能になる。血液の測光決定は医学における標準的方法である。従って
、溶血は、膜成分、毒性破壊、寄生虫、細菌酵素、及び、構造的特性に対する免疫応答を
含むさまざまな基礎疾病の指標として利用することが可能である。
【００４８】
　溶血測定または止血測定において求めるべき変量には、例えば、ハプトグロビン、網状
赤血球、間接型ビリルビン、ＬＤＨ、及び、カリウム（大量溶血の場合）が含まれる。
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【００４９】
　シアンメトヘモグロビン法の場合、散乱細胞成分の除去後、あらゆる形態のヘモグロビ
ン（Ｈｂ）が安定シアンメトヘモグロビン（ＨｂＣＮ）に転換されるが、これは、以前の
還元状態または酸化状態とは無関係なスペクトル吸収係数の変化に関連している。等吸収
波長における酸化および還元ヘモグロビンの特性吸収スペクトルによって、血液中におけ
る酸素飽和度の定量測定が可能になる。さらに、それらの特異吸収スペクトルに基づいて
、ＨｂＣＯ（カルボキシルヘモグロビン）、ＭｅｔＨｂ（メトヘモグロビン）、及び、Ｈ
ｂＦ（胎児性ヘモグロビン）といったヘモグロビン系の濃度を測定することも可能である
。一例として、一酸化炭素中毒の場合には、ＨｂＣＯの増大値を測定することが可能であ
り、亜硝酸または窒素酸化物吸入の場合には、ＭｅｔＨｂの増大値を測定することが可能
である。
【００５０】
　検査された変量に基づいて、溶血測定または止血測定には異なる波長が用いられる。一
例として、乳酸脱水素酵素の指示反応（ＮＡＤＨの還元）は３４０ｎｍで生じると好まし
い。
【００５１】
　試料容器の円弧状配列の場合、複数の測定装置は、可動装置上において一様に円周方向
に配置されたアレイをなすように配置することが可能である（図４参照）。
【００５２】
　こうした配置を施すと、変位可能な測定装置のとりわけ円滑な運転特性が生じ、測定値
分析において単純化を実現することが可能になる。
【００５３】
　さらに、少なくとも１つの測定装置は、可動装置を用いてプロセス中に連続してまたは
ほぼ連続して測定できるように構成すると好ましい。
【００５４】
　こうした実施形態の場合、評価電子装置または後続の制御ソフトウェアは、例えば、既
知の角度によって、または、例えば測定装置を変位させるステップモータを制御するトリ
ガ信号によって、測定装置と少なくとも２つの試料容器との相互の空間配置を常に知り、
決定する。従って、電子装置は、例えば吸収信号のような発生された信号を特定の位置（
すなわち、例えば特定のキュベット）にいつでも割り当てることが可能である。一例とし
て、ガラスエッジまたは空隙によって生じた信号と試料によって生じた実際の測定信号と
の識別を行うことが可能である（図２参照）。
【００５５】
　ここで用いられる用語「連続して測定する」は、測定装置のアナログ読取りを表してい
る。しかしながら、これは、同様に、例えば＞１０００Ｈｚといった高読取り速度による
ほぼ連続したディジタル読取りを表わす場合もある。
【００５６】
　さらに、測定精度を高めるために、得られた測定値の少なくとも一部がある特定の時間
窓にわたって平均化されるようにすることも可能である。
【００５７】
　好ましい実施形態の場合、可動装置は試料ホルダ装置の下方に配置される（図３参照）
。これによって、全てのキュベットへの好都合にいつでも可能な接近と、連続測定との最
も単純な組合せが得られる。これによって、さらに、測定手順中、試料容器内にピペット
で試薬をほぼ連続して加えることが可能になる。
【００５８】
　他の実施形態では、可動装置は試料ホルダ装置の上方に配置されている。こうした実施
形態の場合、試料容器は、例えば下から試料ホルダ装置に挿入することが可能である。こ
れによって、試料容器への接近がいつでも可能になるが、この実施形態では、試料容器に
対する液体の連続添加が不可能である。
【００５９】
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　さらに、試料ホルダ装置上に配置された少なくとも１つの混合装置を備える測光検査装
置を設けることも可能である。
【００６０】
　溶血測定および止血測定では、特に、必ずしも測定中における試料の連続混合を必要と
するわけではないが（場合によっては、これは望ましくないことさえある）、例えば、と
りわけ混濁した試料の場合または血小板凝集測定の場合のように、混合が有効である試験
要件が存在する。
【００６１】
　混合装置は磁気混合装置であると好ましい。この好ましい実施形態の場合、混合装置に
は、例えば、回転電磁場および／または振動電磁場を発生する回転駆動磁石または他の手
段を含むことが可能である。磁気混合装置は、例えば、ロッド形状のスターラとしてまた
は試料容器内に収容された粒子（いわゆるビード）として形成された第２の磁性体または
強磁性体に作用して、これらを動かし、その結果、試料液または試料－試薬混合物が試料
容器内で混合される。
【００６２】
　しかしながら、例えば超音波を利用して混合し、従って試料容器内に磁性体または強磁
性体を必要としないような他の混合装置も実現可能である。混合装置は、振動を試料容器
に伝達することが可能である回転偏心器またはラウドスピーカを備えることも同様に可能
である。
【００６３】
　測光検査装置が複数の混合装置を備えると好ましい。前述のように１つ又は複数の測定
装置と共に試料容器を円弧状に配置する場合、混合装置は、例えば試料容器の２５の位置
のうち４つに配置することが可能である。全ての試験要件に混合が必要とされるわけでは
ないので、こうした実施形態は、とりわけ溶血測定または止血測定にとって価値のあるこ
とが立証されている。
【００６４】
　本発明のもう１つの対象は、本発明による試料の測光検査装置が含まれている液体試料
の自動検査用分析機器である。こうした液体試料の自動検査用分析機器は、通常、例えば
第１の自動ピペッタとして構成された試料容器内の試料液を等分するための少なくとも１
つの装置と、例えば第２の自動ピペッタとして構成された試料容器内における試薬液を等
分するための少なくとも１つの装置と、これらの装置を制御するための手段（ソフトウェ
ア、コンピュータプログラム、アルゴリズム）とを含んでいる。
【００６５】
　さらに、本発明による試料の測光検査装置を用いた試料の測光検査方法が好ましい。
【００６６】
　測光検査装置が分析機器の一部をなす該方法は次のように進行する。まず、試料ホルダ
装置に、ピペット位置において例えば血液、血漿、および／または、血清のような液体試
料を後で充填する例えばキュベットのような試料容器が装着される。次のステップでは、
ピペット位置で分析試薬が添加される。この例では、測定前に試料の混合が必要とされる
ので、試料は、このケースでは測光器である測定装置による試験の前に、分析機器の設定
に従ってこのケースでは回転磁石である混合装置によって混合される。この例では、キュ
ベットは円弧状に配置され、５つの測光器が２Ｈｚの速度でキュベットのまわりを回る。
測定中、試料は測光器のＬＥＤからの光によって照射される。このケースでは、測光器の
光検出器はフォトダイオードである。フォトダイオードは、キュベットを通過する光の強
度に比例した電気信号を発生する。試料の試験後、試料が納められたキュベットは、さら
に、例えば冷却装置またはＰＣＲ機器のような他の機器に移送されるか、または、廃棄容
器内に捨てられる。取除かれたキュベットの位置には、新しい試料を収容したキュベット
が再び配置される。
【００６７】
　典型的な例で丁度今説明した手順の代替案として、試料ホルダ装置に試料容器が装着さ
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れている場合、および／または、事前の混合なしで測定プロセスが直ちに開始される場合
には、試料が試料容器内に収容済みであるようにすることも可能である。
【００６８】
　従って、本発明のもう１つの対象は、試料を収容した少なくとも２つの試料容器が試料
ホルダ装置上に配置され、試料の少なくとも１つの光学特性が測定装置によって測定され
、試料ホルダ装置が固定状態に保たれ、測定装置が可動装置によって試料を収容した試料
容器の配列に沿って変位させられる試料の測光検査方法である。
【００６９】
　１つの好ましい実施形態では、試料を収容した試料容器は試料ホルダ装置上に円弧状に
配置され、測定装置は試料を収容した試料容器の配列に沿った可動装置の回転運動によっ
て変位させられる。可動装置の回転周波数は約０．０２～約２５Ｈｚの範囲内、特に約０
．２～約１０Ｈｚの範囲内にあると好ましい。
【００７０】
　本発明による試料の測光検査方法のもう１つの好ましい実施形態では、試料の少なくと
も１つの光学特性が連続して測定される。これは、アナログ式に測定装置を読取ることに
よって実施可能であるが、例えば＞１０００Ｈｚの高読取り速度でほぼ連続してディジタ
ル式に読取ることによっても実施可能である。
【００７１】
　本発明による試料の測光検査方法のもう１つの好ましい実施形態では、試料の少なくと
も１つの光学特性が、約３００ｎｍ～約１１００ｎｍの波長の光によって測定される。波
長は、３４０ｎｍ、４０５ｎｍ、４７０ｎｍ、６００ｎｍ、８００ｎｍ、または、８５０
ｎｍであると好ましい。
【００７２】
　本発明による試料の測光検査方法のもう１つの好ましい実施形態では、１つ又は複数の
試料または試料－試薬混合物が、測光検査前および／または測光検査中に試料容器内で混
合される。試料は磁性ピンまたは強磁性ピンが、回転電磁場および／または振動電磁場に
よって試料容器内で駆動されることによって混合される。混合速度は約０．０１～約１５
００ｒｐｍ（毎分の回転数）の範囲内にあると好ましい。
【００７３】
　本発明による試料の測光検査方法は、体液試料、好ましくは血液、血漿、および／また
は、血清試料の測光検査に特に適しており、凝固および／またはフィブリン溶解パラメー
タの測定、すなわち、溶血測定および／または止血測定に利用すると好ましい。
【００７４】
　図１には、本発明による試料の測光検査装置の概略図が示されている。この例の場合、
試料の測光検査装置１０は分析機器の一部である。試料の測光検査装置１０は、試料容器
を保持する８つの保持手段１５を備えた円筒状キュベット受入れ部１１として構成された
試料ホルダ装置と、ＬＥＤ１２及びフォトダイオード１３を備える測定装置（このケース
では測光器）と、可動装置１４とを具備している。円筒状キュベット受入れ部１１は、固
定されるように構成され、ＬＥＤ１２及びフォトダイオード１３は可動装置１４上に配置
され、ＬＥＤ１２は保持手段１５に配置されたキュベットの外側を回り、フォトダイオー
ド１３はキュベットの内側を回る。ＬＥＤ１２とフォトダイオード１３とから構成された
測定装置は、キュベット内の試料の測光検査を行うために試料を通過する光ビームの強度
を連続測定し、その場合、吸収を測定する（対応する基準変量が既知である場合）。プロ
セス進行中、可動装置が例えば２Ｈｚの速度で時計廻り方向に連続移動する。従って、時
点ｔ1で１つの試料が測定され、時点ｔ2で次の試料が測定される。
【００７５】
　可動装置は、代替案として、反時計廻りに移動するかまたは移動方向を変化させること
も可能である。同様に、測定装置は、代替案として、反射、回折、蛍光、燐光、および／
または、散乱の測定を実施することも可能である。当業者であれば、特定のケースにおい
て、これら他の測定原理に合せて測定装置をどのように構成しなければならないかが分か
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っている。
【００７６】
　図２には、図１による連続測定手順の概略図が示されている。斜線部分は、測定装置の
測定ビームがキュベットを通過する時間期間をそれぞれ表わしている。１つのキュベット
の内容物すなわち１つの試料がちょうど試験されている時点ｔ1において、測定信号は一
定である。対照的に、測定ビームが現在２つのキュベット間に位置している場合、ＬＥＤ
からの光がキュベットのガラスエッジでまたは空隙で屈折するので、発生信号は大幅に不
均一になる。再び１つのキュベット位置に達するとすぐに、この場合にはｔ2において（
図１参照）、信号は再び均一になる。
【００７７】
　評価ソフトウェアは、それによってキュベット（試料）に測定値を割り当て、試料に属
する測定値と試料間において記録された測定値とを区別することが可能になる。
【００７８】
　代替案として、評価電子装置は、例えば既知の角度及び角速度を利用して測定装置と試
料容器との相互の空間配置を常に知り、従って、発生した信号を特定位置にいつでも割り
当てることが可能である。一例として、これによって、ガラスエッジまたは空隙によって
発生した信号と試料によって発生した実際の測定信号との区別が可能になる。
【００７９】
　さらに、測定精度を高めるために、得られた測定値の少なくとも一部が特定の時間窓に
わたって平均化されるようにすることも可能である。
【００８０】
　２５個のキュベットを備え、２Ｈｚの回転周波数を持つ試料ホルダ装置の場合、測定ビ
ームは、例えば１秒間に２回ずつ各キュベットを通過する。
【００８１】
　測定信号が１ｋＨｚのサンプリングレートで記録される場合、１回転毎に５００個の測
定値が記録されるが、その一部（例えば５０％）はキュベット間またはそのガラスエッジ
において発生したものである。従って、１回転毎に２５０個の評価可能な測定値すなわち
「真の」測定値が記録されることになるが、これは、試料ホルダ装置１０に２５個のキュ
ベットがある場合、キュベット当り１０個の「真の」測定値に相当する。この場合、それ
ぞれ、最初の３つの「真の」測定値が廃棄され、次の４つの測定値が平均され、最後の３
つの測定値がやはり廃棄されるようにすることが可能である。この場合、測定信号はこの
ように高サンプリングレートで記録されるので、測光器は、固定キュベットの位置を通過
する際、測定変量を求めるのに必要な十分な数の測定値を記録することができる。
【００８２】
　本発明による試料の測光検査方法が、（例えば異なる波長を持つ）複数の測定装置によ
って実施される場合、上述のプロセスは、２つのサンプリングチャネルで同時に実施され
る。
【００８３】
　本発明によれば、さらに、大幅に高いサンプリングレートが可能になり、それによって
平均値算出範囲が広くなるので、最終的にはより高い測定精度が得られる。
【００８４】
　図３には、本発明による試料の測光検査装置の断面図が示されている。この例の場合、
試料の測光検査装置３０は、キュベット３５のための円筒状キュベット受入れ部３１とし
て構成された試料ホルダ装置と、ＬＥＤ３２及びフォトダイオード３３を備える測光器と
して構成された測定装置と、可動装置３４とを具備している。円筒状キュベット受入れ部
３１は固定されるように形成され、ＬＥＤ３２及びフォトダイオード３３は可動装置３４
上に配置されて、測定中、ＬＥＤ３２はキュベット３５の外側を回り、フォトダイオード
３３はキュベット３５の内側を回る。可動装置３４は円筒状キュベット受入れ部３１の下
方に配置されている。これにより、例えばグリッパアームによっていつでもキュベット３
５を把持することが可能になる。
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【００８５】
　図４には、本発明による試料の測光検査装置のもう１つの実施形態が示されている。こ
の実施形態は図１の実施形態に対応するが、１つだけではなく３つの測定装置が存在する
点で異なる。さらに詳述すると、試料の測光検査装置４０は、キュベットとして構成され
た試料容器を保持する保持手段４５を８つ備えた円筒状キュベット受入れ部４１として構
成された試料ホルダ装置と、それぞれ１つのＬＥＤ４２及び１つのフォトダイオード４３
を備える測光器として構成された３つの測定装置と、１つの可動装置４４とを具備してい
る。ＬＥＤは、目的にかなうように異なる波長で発光するので、複数の波長で試料を測定
することが可能である。円筒状キュベット受入れ部４１は固定されるように形成され、Ｌ
ＥＤ４２及びフォトダイオード４３は可動装置４４上に配置されて、ＬＥＤ４２は保持手
段４５に配置されたキュベットの外側を回り、フォトダイオード４３はキュベットの内側
を回る。代替案として、可動装置は４つ以上の測定装置（例えば５つ）を備えることが可
能である。代替案として、フォトダイオードはＣＣＤ素子に置換することが可能である。
【００８６】
　図５には、試料容器を２列に同心配置した本発明による試料の測光検査装置のもう１つ
の実施形態が示されている。試料の測光検査装置５０は、キュベットとして構成された試
料容器を保持する保持手段５５を１６個備えた円筒状キュベット受入れ部５１として構成
された試料ホルダ装置と、ＬＥＤ５２及びフォトダイオード５３を備えた測定装置と、１
つの可動装置５４とを具備している。円筒状キュベット受入れ部５１は固定されるように
構成されている。２つの同心円環をなすようにキュベットを配置することによって、キュ
ベット密度、従って検査される試料の個数を全体的に増すことが可能になる。
【００８７】
　図６には、本発明による試料の測光検査装置６０の３次元図（斜視図）が示されている
。試料の測光検査装置６０は、キュベット６５として構成された２５個の試料容器のため
の円筒状キュベット受入れ部６１として構成された試料ホルダ装置と、５個の測定装置を
具備している。それぞれの測定装置は、共通の可動装置上に配置されたフォトダイオード
から成る光検出器を保持するための外側ホルダ６２及びＬＥＤから成る光源を保持するた
めの内側ホルダ７２を含む。円筒状キュベット受入れ部６１は固定されるように構成され
ている。可動装置は、円筒状キュベット受入れ部６１の下方に配置されている。これによ
って、全てのキュベットへの接近と連続測定とを最も簡単にいつでも組み合わせることが
できる。さらに、これによって、測定手順中、試料容器内にピペットで試薬をほぼ連続し
て加えることが可能になる。
【００８８】
　図とは異なり、ＬＥＤがキュベットの内側を回り、フォトダイオードがキュベットの外
側を回るようにすることも可能である。
【００８９】
　もちろん、図１、４、５、及び、６に示す代替実施形態は、個々にまたは互いに多重的
に組み合わせることが可能である。
【００９０】
例
　本発明による装置は、実現可能性及びオペラビリティを立証するため、下記のように実
施された。
【００９１】
　この例の場合、血液試料における止血を監視するために、（Ｉ、Ｉ0）吸収つまり吸光
／濁度測定が実施される。試料ホルダ装置は、試料ホルダ装置上に円弧状に配置される２
５個のキュベット用として設計されている。試料ホルダ装置の４つの位置に、それぞれ、
マグネチックスターラーとして構成された１つの混合装置が配置されている。さらに、測
光検査装置は、３４０ｎｍ、４０５ｎｍ、４７０ｎｍ、６００ｎｍ、及び、８５０ｎｍの
波長における測定のためにそれぞれ１個ずつ、合計で５個の測光器を含んでいる。
【００９２】
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【００９３】
　測光器は、２Ｈｚの速度で試料容器の周りを回る可動装置に配置されている。回転はス
テップモータによって生じさせるのが好ましい。
【００９４】
　２５個の試料容器のうちの１個の試料容器は、Ｉ0を決定する制御容器として用いられ
、従って標準液だけが充填される。測定装置の読取り速度は、１５０ｋＨｚである、すな
わち、予め定められた軌道においてキュベット１個当り及び１回転当り３０００個の測定
値が記録される。これから中心窓が定められ、それからさらに平均値が計算される。この
平均値は定められた波長に関する試料の吸収度を反映する。
【符号の説明】
【００９５】
　１０　試料の測光検査装置
　１１　円筒状キュベット受入れ部として構成された試料ホルダ装置
　１２　ＬＥＤから成る光源
　１３　フォトダイオードから成る光検出器
　１４　可動装置
　１５　試料容器を保持する保持手段
　３０　試料の測光検査装置
　３１　円筒状キュベット受入れ部として構成された試料ホルダ装置
　３２　ＬＥＤから成る光源
　３３　フォトダイオードから成る光検出器
　３４　可動装置
　３５　キュベットとして構成された試料容器
　４０　試料の測光検査装置
　４１　円筒状キュベット受入れ部として構成された試料ホルダ装置
　４２　ＬＥＤから成る光源
　４３　フォトダイオードから成る光検出器
　４４　可動装置
　４５　試料容器を保持する保持手段
　５０　試料の測光検査装置
　５１　円筒状キュベット受入れ部として構成された試料ホルダ装置
　５２　ＬＥＤから成る光源
　５３　フォトダイオードから成る光検出器
　５４　可動装置
　５５　試料容器を保持する保持手段
　６０　試料の測光検査装置
　６１　円筒状キュベット受入れ部として構成された試料ホルダ装置
　６２　光検出器を保持するための外側ホルダ
　６５　キュベットとして構成された試料容器
　７２　光源を保持するための内側ホルダ
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