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Keksinndn kohteena on s&ili&, joka on tarkoitettu kdytettfviksi jaettaessa
liuosta useisiin identtisiin néytteisiin, joihin lisit&&n eri reagensseja, joiden
kunkin reaktio liuoksen kanssa on tutkittava, ja joka kasittdd tayttdlohkoja, Jjoihin
Jaettava liuos sijoitetaan tasaisesti niihin jaettuna ja joista se siirretdfin vas-
taaviin koelohkoihin.

Sairaaloiden kliinisilld laboratorioilla on ollut ongelmia méiritettiessa
antibiootti, jolle potilaasta eristetty tautia synnyttivdé bakteeri on herkin. Kirby-
Bauerin menetelmissé, joka on kuvattu "Disc Suspeptibility Testing"-otsikoidussa
artikkelissa julkaisussa "Hospital Practice", February 1970, Vol. 5, n:o 2, sivut
91-100, mitataan estovydhyke bakteeria sisdltidvdssid hyyteldssid olevan antibiootti-
levyn eli -pySrylén ympdriltd. T&han kuluu noin yksi vuorokausi ja se vaatii melkoi-
sestl kidsittelyd, tydaikaa ja altistamista tautia synnyttévdlle bakteerille. Pitkal-
le automatisoitu hiukkaslaskentajirjestelmd on kuvattu julkaisussa "Applied Micro-
biology", December 1971, sivut 980-986., Se antaa tulokset parissa kolmessa tunnissa,
mutta on dérimmdisen monimutkainen ja kallis ja tappaa bakteerit estden siten tois-
ton. Valoa hajottavia lasersddefotometreja on mySs kéytetty pydrivalla ilmaisimella
saadun hajaantumiskdyrin muutosten tutkimiseen bakteerien antibioottiherkkyyden

méérittédmiseksi. Téllaiset jirjestelmét ja laitteet perustuvat solun koon ja muodon
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muutoksiin eiv&tkd kasvun estoon (jolla voidaan tehdi pitevid johtopdidtdksid bak-
teerien herkkyydestd), sekd vaativat erittéin paljon taitoa kysyvdn analyysin ja

ovat suhteellisen kalliita, T&m&n keksinndn tavoitteena on saada aikaan suhteellisen
vksinkertainen ja huokea lokeros&ilid, joka on sopiva antibioottiherkkyystutkimuksecen
Ja joka el ainoastaan perustu antibioottiherkkyystutkimuksen hyviksytyille ja oi-
keiksi osoitetuille periaatteille, vaan on myds nopea, tehokas, taloudellinen ja
yksinkertainen kayttéa.

Keksinndn mukaisesti saadaan aikaan lokeroitu s&8ilid, joka on tarkoitettu
kdytettdviksl jaettaessa 1liuos useisiin identtisiin nAytteisiin, joihin lis&t&én
erilaisia reagensseja, joiden kunkin reaktio liuocksen kanssa on tutkittava, jolloin
s81116 kdsittdd pitkittdisen lokerosarjan, jolls on pituusakseli, jolloin kussakin
lokerossa on tdyttd— ja koelohko, jotka kykenevidt pité&m&in sisissfln nesteitd, Jjol-
loin kaikkien lokeroiden tdyttd- js koelohkot ovat olennaisesti samalla suoralla lin-
jalla, koelohkotuen lokerosarjan koelohkojen pitémiseksi alhaalla nesteen saamiseksi
virtaamaan lokerosarjan koelohkoihin ja pysym&dn néissi, tayttdlohkotuen téyttdloh-
kojen pitdmiseksi alhaalla liuoksen saamiseksi jakautumaan tiyttdlohkoihin, jakoti-
lan, joka on yhdistetty kaikkiin t&yttdlohkoihin liuoksen saamiseksi virtaamaan
Jjakotilasta tdyttdlohkoihin yhdysaukkojen kaikkien t&yttdlohkojen vdlille liuoksen
saamiseksl tasan jakautumaan t&yttdlohkojen kesken, jolloin jokainen t&yttdlohko on
vyhdistetty sitd vastaavaan koelohkoon nesteen saamiseksi virtaamaan niiden v&lillé
siten, ettd s&4ilidn kdAdnt#minen akselinsa ympdri asennosta, missid téyttdlohkot ovat
alhaalla, asentoon, missid koelohkot ovat alhaalla, mahdollistaa tédyttdlohkoihin
tasan jakautuneiden liuosmidrien virtaamisen t&yttdlohkoista koelohkoihin, Ja auk-
koja jokaisen lokeron seinémissd koelohkojen ylédpuolella reagenssien panemiseksi
koelohkoihin.,

Esilld olevan keksinndn lokeroitu s&ilid on erittédin kAyttdkelpoinen sellai-
sen laitteiston osana, jolla voidaan suorittaa hakemuksessa n:o 2537/72 kuvattu
menetelmd eri antibioottien suhteellisen tehokkuuden méirittémiseksi bakteereihin.

Keksinndlle on pidasiallisesti tunnusomaista, ettd kukin t&yttdlohko ja siihen
liittyvéa koelohko sijaitsevat omassa pituusakselilla varustetun, pitkittdisen loke-
rosarjan lokerossaan, ettd s&i1id on varustettu jakotilalla, joka ottaa vastaan jaet-
tavan liuoksen ja s#i1idn levitessi tdyttdlohkotuen varassa, Jjolloin tayttdlohkot
sijoittuvat jakotilan alapuolelle, sijoittaa liuoksen tdyttdlohkoihin tasaisesti nii-
hin jakautuneena tiyttdlohkojen vAlissd olevien yhdysaukkojen kautta, etté kukin
tdyttdlohko on yhdistetty siihen 1liittyvdin koelohkoon siten, ettd liuos virtaa
tayttdlohkoista koelohkoihin, kun s&ilidti pySritetéd&n pitkittéisakselin ympéri, kun-
nes se lepadid koelohkotuen varassa, jolloin koelohkot sijoittuvat tdyttdlohkojen ala-
puolelle, ja ettd kunkin lokeron seindsséd on koelohkon ylidpuolella aukko reagenssin
sijoittamiseksi koelohkoon.

Kiytettidesssd tAtd lokeroitua sAilibtd, jota téstedes kutsutaan kyvetiksi, voi-

daan eri reagenssien, kuten antibioottien tehokkuus méirittdd lis&dmalld antibiootit
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samanaikaisesti useihin bakteerisuspension identtisiin néytteisiin. Ndytteiden
valmistus, antibioottien liséys niihin ja niiden analyysi helpottuvat merkittavésti
kun ne pannaan lokeroituun s&iliddn eli kyvettiin ja sen jélkeen antibioottilevyt
vieddén samanaikaisesti levyjen jakelulaitteesta néytteisiin. Valmistauduttaessa
t8hén levyjen sisddénpanoon toisiinsa yhdistetyt tdytté— ja koelohkot ké#dnnetd@én kyl-
jelleen niiden t&yttémiseksi yhté suurilla mi&rillé bakteerisuspensiota té&min siir-
tyessd jekotilasta lohkoihin. Kun kyvetti sitten k#&nnet&#én asentoon, missd toisiinsa
yhdistetyt lohkot ovat pystyasennossa, ndyteliuos virtaa yhtyvistd tdyttdlohkoista
erillisiin koelohkoihin, Antibioottilevyt voidaan sitten kétevésti pudottaa kaikkiin
koelohkoihin néiden yléseindméssé olevan aukon 1l8pi ja ndin né&mé levyt pidetddn vé-
hdisesti uppoutuneina jokaisen lokeron koelohkoon suljettuun bakteerisuspensioon.
Antibioottilevyt voidaan panna kyvettiin jopa ennen inokulaattia, so. elatusaineino-
kulumia, jos kidytdnndn tarpeet niin vaativat. Koelohkot ovat edullisesti valoa 1l&-
péisevid ja muotoiltu nopean fotometrisen analyysin mahdollistamiseksi, mik& tapah-
tuu esim. kuljettamalla ne nopeasti valonléhteen ja fotometrisen tuntoelimen, edulli-
sesti valon hajuksen selville ottavaa tyyppid olevan tuntoelimen ohi. Jos médritetty
kasvuindeksi on liian pieni, kyvetti voidaan uudelleen inkuboida ja uudelleen lukea
ennen poisheittos,

Esilléd olevan keksinndn saamiseksi paremmin ymmérrettivéksi sitd selitetddn
seuraavassa lédhemmin oheisten piirustusten yhteydesséd, joissa samanlaiset osat on
merkitty samoilla viitenumeroilla ja joissa

kuvio 1 on osittain luonnosmainen kaavio antibioottiherkkyystutkimukseen k&y-
tettévéastd laitteistosta, johon siséltyy esilld olevan keksinndn mukainen kyvetti;

kuvio 2 on pddllikuva kuviossa 1 esitetyn laitteiston kyvetisté;

kuvio 3 on etukuva kuviossa 2 esitetystd kyvetistd,
kuvio 4 on pohjakuva kuvioissa 2 ja 3 esitetystd kyvetistd;
kuvio

on takakuva kuvioissa 3 ja U esitetystd kyvetisti,

on paédtykuva kuvioissa 2 ja 3 esitetyn kyvetin oikeasta pédsté;
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kuvio 6 on padtykuva kuvioissa 2 ja 3 esitetyn kyvetin vasemmasta padsté;
kuvio T
8

kuvio 8 on poikkileikkauskuva kuvion 3 linjalta 8-8; ja

kuviot 9-13 ovat osittain kaaviollisia kuvia kuvioissa 2-8 esitetyn kyvetin
perdkkéisistd tayttdvaiheista sitéd sydttdputkesta tdytettéessa.

Kuviossa 1 esitetd#in laitteisto useiden eri reagenssien, kuten antibioottien
(esim. kaksitoista), suhteellisen tehokkuuden mAirittémiseksi bakteerien kasvun
estémisessd, joka laitteisto kdsittdid kertakdyttdisen muovikyvetin 12, jossa herk-
kyyskokeet suoritetaan, jakelulaitteen 14 levyjen 16 panemiseksi kyvettiin 12, inku-
baattoriravistimen 30 bakteerien inkuboimiseksi ja kyvettien ravistelemiseksi ja
automaattisen valonhajotusfotometri-analysaattorin 62 bakteerien kasvun avalvoi-

miseksi ja tulosten kirjoittamiseksi esikirjoitetulle lomakkeelle tai nauhalle 22,

PR Y

kuten mydhemmin l&hemmin selitet&én,

Ennen téssd yksityiskohtaisesti kuvattua tutkimusmenetelm#aid saatu kliininen

eriste pannasan petrinmaljaan 20, jossa sen annetaan inkuboitua yon yli.
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Sitten bakteorologi poimii maljasta useita morfologisesti samenlaisia kasvu-
peséikkeitd silmukkaa 24 kiyttien, mink# jHlkeen ne pydrresekoittamalla suspen-
doidaan putkessa 13 olevaan suolaliuokseen. Fotometrin vakiointimenetelméi
kdyttéden putkessa oleva suspensio saatetaan normitettuun bakteeripitoisuuteen,
Joka tarkistetaan analysaattorissa 62 pistémilli putki kannessa 74 olevaan
aukkoon ja katsomalla lukema mittarista 68. Kaksi millilitraa kol suspensio-
ta 1lis#t&&n 18 millilitraan rehevikasvuista elastusainetta, joka on pantu kier-
repiiiseen koeputkeen 78. Koeputki 78 ruuvatasn kiinni muovikyvettiin 12 Ja
Yksinkertaisella kédsittelylli saadaan koeputken eisiltd tasaisesti jakautu-
maan kyvetin kolmeentoista koelokeroon Sc Ja 81_12. Nyt lisétdin eluutiolevyt
16 aukkojen 26 kautta, jotka paljastetaan poistamalla suljin 34, levynjakelu-
laitteen 14 avulla ja pidetdin suspendoituneina kammioiden 81_12 kahdessa-
toista erillistetyssd lohkossa 17 olevassa kasvuaineessa 28 kyvetin yléiosassa
olevien muoviputkein 29 avulla. Kolmastoiste kammio Sc on kontrollikammio.
Kyvetti 12 inkoboidaen nyt kolme tuntia inkubaattori-ravistimessa 30, Joka on
rakennettu ottamaan vastaan 30 kyvettid. Kolmen tunnin kuluttua kyvetti 12
pistetéfin analysaattoriin 62 ja kasvu kussakin kammiossa Sc ja 31_12 evaluoidean,
Vertaamalla kontrollikemmioon Sc jokaigen kammioissa 81_12 olevan antibiootin
suhteellinen inhibitoiva vaikutus lasketaan ja kirjoitetaan kuten lihemmin
Jéljempind kuvataan.

Rehevdkasvuisella elatusaineella on seuraava koostumus grammoisea/litrae
ja sen pH-arvo on T7,0.

aineosa pitoisuus
peptoni "C" 15,0
peptoni "S" 5,0
dekstroosi 545
natriumkloridi 4,0
natriumsulfiitti 0,2
l-gystiini 0,7

Laitteiston 10 neljén komponentin yksityiskohtaista rakennetta selite-
tiin seuraavassa:

A. Kyvetti 12

Antimikrobisten aineiden vaikutukeen mittaaminen elastusaineessa olevien
mikro-organiemien (bakteerien) kasvuun vaatii kammion (kennon ) josse on inoku-
loitua elastusainetta. Elastusaineessa tapahtuvan kasvun mittaaminen valonhajo~
tuksella vaatii, etti timi kammio on mekd kiytettyH siteilevd¥ valoa lHipliisevi
etti geometrisesti yhteensopiva valonhajotusfotometrin kanssa. Monien antimikro-
bisten aineiden vaikutusta mikro-organismin kasvuun voidaan kitevHsti Jja nopeas-
ti terkastella jirjestelmill¥ nim¥ optiset kammiot suoraan jonomuotgon yhdek-
81 yksikdkei. Eyvetti 12 salli my8s mukavasti siirtdf yhtd paljon inokuloitua
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elatusainetta jokaiseen kammioon S. Kyvetti 12 pystyy mySs helposti ottemaan
vastaan antimikrobisella aineella kyllidstetyn pydrelin paperilevyn kaikkiin
kammioihinsa, mutta ei pysty ottamaen vastaan tdllaista antimikrobista levyd
yhteen kontrollikammioonsa. Liedksi kyvetti 12 on vesitiivis, optisesti kiillo-
tettu, optisesti toisinnettava, halpa, suhteellisen pieni, pinottava ja mahdol-
lisesti kertakdyttdinen.

Kyvetti 12 esitetdsn kuvioissa 2-8. Se on optisesti kirkasta ja inertistd
muovia, kuten polystyreenii ja se valmistetaan ruiskupuristusmenetelmdlli
kaksiosaiseksi optiseti kiillotettuja terésmuotteja kiyttden. Ruiskupuristuk-~
sen jdlkeen molemmat osat saumataan yhteen joko liuotteella ta ultraddni-
energialla kyvetin valmistamiseksi. Ultraliinisaumasta suoritetaan, koska
silloin viltetdsn optisen pinnan turmeltuminen liiallisen liuotteen Johdosta.
Eyvetissd 12 on suorassa jonossa eli sarjessa yksi kontrollikemmio 8, ja kaksi-
toista antimikrobisten eli bakteerien kasvua estivien aineiden koekammiota 81_12.
Ainoa toinen materinali esitetyssl kyvetissi 12 kiytetyn polystyreenin ohella
on taipuisa polymeeri, kuten styreeni-butadieenipolymeeri, josta tiiviste 32 Ja
suljin 34 on valmistettu. Tiiviste 32 ja suljin 34 asetetaan kyvettiin 12 ennen
lopulliste pakkaamista.

Kyvetti 12 kdsittdd husi osaa:

(1) Inokulumiputkiaukko (P) (kuviot 2-7)

Kierteitetty aukko, joka ottaa vastaan inokuloitua elatusainetta dpll-~
tivin 18-145 kierrepiisen putken 78. Aukon pohjaosaan asetettu tiiviste 32
muodostaa vedenpitdvin sulun kyvetin ja inokulumiputken vdlille.

(2) Jakotila (R) (kxuviot 2-7)

Se ottaa vastaan inukuloidun elatusaineen inokulumiputkesta, kun kyvet-
tii kiinnellHin kisin.

(3) Toisiinsa yhdistetyt tiyttdlohkot 15

Téytt5lohkorivi 15 ulottw kyvetin pédéstlé piéhéin sen pituusakselin suunnas-
sa (jakotilaa R lukuunottamatta). Ne on yhdistetty Jakotilaan pHidjakoaukolla
31 ja ottavat vastaan inokuloidun elatusaineen jakotilasta, kun kyvettid kHin-
nelliin kdsin yhtd suurien liuosmi#rien saamiseksi virtaamaan ko. lohkoihin
jakoaukkojen 33 kautta, mitd auttea ilman paluuvirtaus ilmareikien 35 lHipi.
Jakeluaukkojen 33 pinta-ala suurenee jakotilaste R poispHin.

(4) Koelohkot 17 (kuviot 7 ja 8)

Kolmetoista erillisti lokeroiden S _, (51' 32-512) valoa hajottavaa koe-
lohkoa 17 ottavat vastaan yhtd suuren tilavuusmiirln inokuloitus elatusainetta
toisiinsa yhdistetyisti t&yttdlohkoiste 15, kun kyvettid kitinnetd8n klsin 90°
pituusakselinsa ympiri tdyttdlohkojen laskemiseksi. Kun ndmi kolmetoista
lokeroa S on tdytetty inokuloidulla elatusaineella, ne on eristetty toisistaan
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viliseinilléd 36. Jakeluaukot 33 ja ilmareidit 35, jotka sijaitsevat viliseindn

36 yliosassa Ja selvidsti elatusainetason yldpuolella, ovat ainoat yhteydet loke-
roiden vdlilli. Néimi ilmareilit ovat vilttémlttSmit nesteen saamiseksi oikein
jakautumaan alasvietyihin tdyttslohkoihin 15, kuten ylld kuvattiin.

(5) Antimikrobilevyjen ontelopitimet (29) (kuviot 7 ja 8)

Eaksitoista aukkoista onttoa puikkoa 29 ulottuvat alas kahdentoista loke-
ron (81-812) koelohkoihin. Jokainen ontto puikko, tunnettu levynpitimend, ottaa
vagtaan pySrelin antimikrobipaperilevyn 16 (halkaisija 6,5 mm) kyvetin 12 ylé-
pinnassa olevan kahdentoista levyaukon 26 kautta. Levy putoaa levynpitimeen
29 Ja J4i lepHimiinpitimen pohjaelle 73. Levynpitimen seinémilin lihelle levyd
16 on muodostettu kaksi eluutioaukkoa E, jotka sallivet antimikrobisen (so.
bakteerien kasvua estliviin) aineen eluution koelohkossa olevaan inokuloituun
elatusaineeseen. Sulkimen 34 keksitoista nystyrdi 40 (kutsutaan sulkutulpiksi)
pistetliin levyaykkoihin 26 vedenpitlvén sulun muodostamiseksi kuhunkin levyn-
pitimeen. Suljin 34 on asetettu kahden yhdensuuntaisen kiskon 34a vidliin,
joiden vilissd kyvetin 12 ylipinnen aukot 26 ovat.

(6) kannike B (kuviot 2 ja 4-8)

Kyvetin 12 takaosaan on sijoitettu sen pituussuuntainen L-muotoinen
kannike B, jolla kyvetti voidean kiinittdi inkubaattoriravistimen 30 pitimiin
42 ja fotometrin vaunun pitimeen. Kyvetin kannike B mahdollistae siis sen oike-
an asennoinnin seki inkubaatio-ravistusjakson ettd fotometrin pyyhkiisyjakson
ajaksi.

Inkubaattori-ravistin, eitetty kuviossa 1, ottaa vastaan kolmekymmentd
kyvettid kolmessa keskeniiin vaihdettavassa hyllyssd 54. Kussakin hylsyssi 54 on
kymmenen pidinté 42 kyvettien pitémiseksi niiden oman kannikkeen B avulla.

Eyvettien kiertoravistus tai -sekoitus tapahtuu inkubaattorissa, jonka
ldmpdtila pidetddn arvossa 36t 0,5°C on-ei-tyyppiselld lHmpttilanséitimelli.
Inkubaattorissa on verotermostaatti 60 varalla olevan lémpStilansidédtdjirjestel-
mén aikaansaamiseksi phHlitermostaatin sattuessa rikkoutumaan. [akubaattori-
ravistimessa 30 on nopeudensiitsnuppi 63, jolla voidean muuttaea sen ravistus-
liikkeen kiertotaajuutta je mittari 65a kiertotaajuuden néyttimiseksi seki lim-
pétilanasetusnuppi 65 lémpstilan muuttamiseksi.

A, Vakioinokulumin valmistaminen

Vakiotyyppinen inokulumi on puhtaiden bakteerien suspensio 0,90 paino-%:sa
natriumkloridiliuoksessa, jJolloin siind on 1-3 x 107 elinkykyisti solua millilit-
raa kohti. T#m& normealityyppinen suolaliuoeinokulumi optisesti hyviksyttHvissd,
so. puhtaassa, naarmuttomassa 16 x 125 mm kokoisessa pydretipohjaisessa piilasi-
putkessa antaa 35° kulmassa hajotussignaalin - log S arvojen 2,2(1 x 107 so-
lua/ml) ja 1,9 (3 x 107 solua/ml) vH1i11Hi ollessaan asetettuna fotometriin.
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Fotometrin vakiointimittarissa 68 on keskialue (kattaa 40 % mittarin koko
alueesta), joka on "oikean inokulumin alue". Sen molemmat rajat vastaavat
hyvidksyttivin hajotusalueen rajoja. Mittarin vasen alue (kattaa 30 % mittarin
koko alueesta) merkitsee "alle" ja/tai "lis#i mikro-organismeja". Oikeanpuolei-
nen alue (kattaa loput 30 % mittarin koko alueesta) merkitsee "yli" ja/tai
"laimenna suplaliuoksella".

Vakioinokulumi velmistetaan siirtémilli tietyn bakteerin kasvupesike tail
-pesikkeitd 16-24 h agar-agarta 16 x 125 mm kokoiseen vakiotyyppiseen suola-
livosinokulumiputkeen 13, joka sis#ltdi 6,0 ml 0,45 /um kalvolla suodatettua,
gteriilid 0,90 painod% suolaliuosta. Tih#n tarkoitukseen kiytetilin mikrobiolo-~
gista silmukkaa 24 ja sterilointiin kHytetiin tavallista liekitysti.

Vaikka ratkaisu, kuinka monta kasvupesikettli on asetettava vesiliuos-
putkeen sopivan pitoisuusalueen saamiseksi, on loppujen lopuksi kiytdnndn
asia ja riippuu pesikkeitten konsistensseista ja suuruuksista niin likiméd-
riisii suuntaviivoja pesikkeitten halkaisijasta ja niden lukumiifirdist¥ voidaan
kehitelld vakiotyyppisen inokulumin nopean valmistamisen helpottamiseksi.

Kun pesikkeet on silmukalla siirretty suolaliuosputkeen 13 (silmukan varo-
vainen hankeaminen putken sisiipuolta vasten heti koverankuperan osan alapuolelta
auttaa irrottamaan erityisen tahnamaiset pesiikkeet silmukasta), putki 13
liekitetddn, varustetaan kierrekannelle, pidet#iin pySrreliikkeesst 15 sekuntia
ja asetetaan fotometrin kannen inokulumiaukkoon. Putken yldosassa oleva val-
koinen, pystysuora merkkiviiva auttaa sen asennoimisessa (valkoinen merkkivii-
va asetetaan samaan linjaa fotometrin kannessa olevan samanlaisen viivan kans-
ga). Sitten painetaan vakiointinappie 79 ja pannaan merkille, mihin mittarin
66 osoitin asettuu. Jos osoitin on normaelin inokulumin alueella, suolaliuos-
inokulumi on valmis vietdvékei kyvettiin. Jos osoitin on "alle"alueella, putki
13 otetaan pois fotometristd Ja siihen 1isitldn kasvupesike tai -pesiikkeiti.
Jos osoitin sijaitsee "yli" alueella, silloin putkeen lisitdén vihitellen ste-
riili4, suodatettua 0,90 paino-% suolaliuosta kunnes inokulumi on laimennettu

normaalialueelle.

B. Vakioidun inokulumin altistaminen antibiooteille

(1) Kyvetin panostaminen antimikrobisilla levyilld

Kun haluttu ryhmé antimikrobisia aineita (antibiocotteja) on valittu,
levynjakelulaite 14 pancostetaan kdéntémillé se yltsalaisin ja pietémillid vara-
tut patruunat 39 (suu yléspdin) jakelulaitteen 14 reikiin 19. On pidettdvd huo-
11 siitd, ettd jokaisen patruunan 39 levyt 16 on oikein pakattu (so. ovat 90o
kulmessa patruunan pituusakselia vastaan) ja etti ylimmln levyn ja putken suun
vBlinen etiisyyes ei ole 3 mm pitempi. Kun kaikki patruunat on panostettu, jJake-
lulaite 14 kidnnet#dn takaisin normaaliin pystyasentoonsa. Suljin 34 poistetaan
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kyvetistd 12, Jakelulaitteen 14 seisoessa penkilli (tai sopivalla poyddlld)
kyvetti 12 asetetaan jakelulaitteen ohjaimeen ja tysnnetiin vasteeseen 45 saakka.
Sitten painetaan jakelulaitteen vipuvartta 51, mink#d jilkeen se vapautetaan,
Jolloin yksi levy 16 menee kyvetin 12 jokaiseen levyaukkoon 26. Kyvetti 12 pois-
tetaan jakelulaitteesta jJa suljin 34 pannaan lujasti paikalleen kyvetin sulkemi-
seksi.

(2) Kyvetin téyttéiminen elatusaineinokulumilla (kuviot 9-13)

Vakiomenetelmdé noudattaen putkesta 13 siirretdéin steriililli pipetilld
2,0 ml suolaliuosinokulumia 20 x 12 mm kokoiseen putkeen 78 (tasapohjainen,
piilasinen, 18-145 kierrekannella varustettu), jossa on 18,0 ml steriilil,
0,45/um kalvolla suodatettua reheviékasvuista elatusainetta (kuvattu edelld).
Riytetddn tavalliste mikrobiologista putkien suiden liekitysmenetelmiii ja ino-
kulumin sisiinpanon Jilkeen putki suljetaan kierrekannella. Sitten t#t# put-
kea 78 kéinnetdin varovasti ylésalaisin useita kertoja sisllldn sekoittamiseksi,
kansi poistetaan ja heti sen jilkeen putki kierretliiin pystyasennosse kyvetin

inokulumiaukkoon P kunnes se lujasti painesutuu tiivistetti 32 vasten. Ensimméi-
nen vaihe ja seuraavat vaiheet kyvetin tHyttémisessi elatusaineinokulumilla
esitetilin vastaavasti kuvioissa 9 ja 10-13., Kyvetti 12 kiinnetdln nyt varovas-
ti 180° siten, etti inokulumiputken 78 sisldltd juoksee tiydellisesti kyvetin
Jakotilaan R (kuvio 10). Kyvetti 12 asetetaan lepHimitin jakotilansa pHHtypinnalla
112 vaakasuoralle pinnalle 114. Tissi asennossa kyvetin pituusakseli on kohti-
suorassa vaakasuoraa pintea vastaan, kuten kuviossa 11 on esitetty. Sitten
kyvettidi 12 kiinnetidin 90°, niin ettdi inokulumi valuu jakotilasta toisiinsa
Yhdistettyihin jakelulohkoihin 15, kuten kuviossa 12 on esitetty. Tim# kH#ntd
tapahtuu helpoimmin tarttumalla kyvetin ei-jakotilapidihiin jJa laskemalla se
vaakasuoralle pinnalle, niin ettd kyvetin takasivu 9 (jossa kyvetin kannike

B on) lepHi vaakasuoralla pinnalla 114 (kuten kuviossa 13 on esitetty), jolloin
takasivu 9 muodostaa tdyttSlohkojen tuen niiden pitimiseksi ala-asemnossa Jja
elatusaineinokulumin saamiseksi jakautumaan t¥yttslohkoihin. Valuminen tiytt&-
lohkoihin on pi&ttynyt 8 sekunnin kuluttua, minkd jJllkeen suoritetaanlopulli-
nen ki#nts. Tdhén kuuluu vain kyvetin kHintiminen 90° pituusakselinsa ympiri
pystyasentoon (so. asento, misséd se panostettiin antimikronisilla levyilll)
lepiimdtin piityseinienséd alareunojen 116 ja jakotilansa R alla olevan jalan

118 varassa, jolloin reunat 116 ja jalka 118 muodostavat koelohkotuen lokero-
sarjan pitédmiseksi niin, etti koelohkot ovat alhaalla, jotta elatusaineinoku-
lumi Juoksee niéihin koelohkoihin ja pysyy niisséi. On hyvin tHrkeltd, ettld
kyvetti pysyy vaakasuorassa tdmin viimeisen k#lnnsn aikana, jolloin témi
taataan suorittamalla kilntd silld tavalla, ettld kyvetin molemmat pHEt pysyvit
k##nndn vaakasuoran pinnan sikana kosketuksessa. Oikein tiytettyl kyvettid

tarkastelemalla voidaan ndhdid, ettd elatusaineinokulumin korkeus on sama kaikis-~
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sa koelohkoissa. Kussakin ontelopitimessd 29 olevan levyn 16 pit#isi olla aivan
elatusaineen pinnan alapuolella. Erdissi tapauksissa levyt 16 eividt sijaitse
samalla tasolla, tém# ei kuitenkaan aiheuta ongelmia niin kauen kuin levy on
elatusaineen kosketuksessa. |

C. Téytetyn kyvetin inkubaatio Jja ravistelu

Heti kun elatusaineinokulumi on jaettu antimikrobisille levyilld panostet-
tuun kyvettiin, timi asetetaan inkubaattori-ravistimeen 30. Keskikokoisen
kliinisen mikrobiologisen laboratorion tySkuormitus on todenndkdisesti niin
suuri, ettd useita kyvetteji on pantava yhdelld kertaa inkubaattori-ravistimeen.
On suositeltavaa, ettd jos esim, 10 bakteerieristetti on tutkittava tunnissa,
ensiksi valmistetaan kymmenen vakioinokulumia, minkd jJlilkeen kyvetit tlytetHln
ja pannaan inkubaattori-ravistimen yhdelle hyllylle. Sen jilkeen ne samanaikai-
sesti inkuboidaan ja ravistetaan vakion 3 tunnin ajan 36°C l¥mpctilessa.
Inkubaatiojakson aikana inkubaattori-ravistin voidaan hetkeksi pysHyttdi toi-
sen tai kolmannen kyvettihyllyn sisHiénpanemiseksi. Kolmituntisen inkubaatio-
ja gekoitusvaiheen jilkeen kyvettihyllyt poistetaan ja viedli#in fotomefriin
lukemista varten.

Lukemisprosessi toistetaan kunkin kammion eli lokeron osalta kunnes kai-

kista kammidsta on saatu lukema ja tulos 1listattu.

Patenttivaatimukset:

1. S81116, joka on tarkoitettu kiAytettédvidksi jaettaessa liuosta useihin
identtisiin ndytteisiin, joihin lis&tiin eri reagensseja, Jjoiden kunkin reaktio
liuoksen kanssa on tutkittava, ja joka kasittid tAyttdlohkoja, joihin Jjaettava
liuos sijoitetaan tasaisesti niihin jaettuna ja joista se siirretdifn vastaaviin
koelohkoihin, t unn e t t u siitd, ettd kukin tayttdlohko (15) ja siihen
liittyvd koelohko (17) sijaitsevat omassa pituusakselilla varustetun, pitkittAisen
lokerosarjan (81—812) lokerossaan, ettd sAilid (12) on varustettu jakotilalla
(R), joka ottaa vastaan jaettavan liucksen ja s#ilidn levitessi téyttdlohkotuen (9)
varassa, jolloin tdyttdlohkot sijoittuvat jakotilan alapuolelle, sijoittaa liuoksen
tdyttSlohkoihin tasaisesti niihin jakautuneena tAyttdlohkojen vilissi olevien
yhdysaukkojen (33) kautta, etti kukin tédyttdlohko on yhdistetty siihen liittyvAfn
koelohkoon siten, ettéd liuos virtaa tiyttSlohkoista koelohkoihin, kun sdilifith
pydritetdén pitkittdisakselin ympéri, kunnes se lepidd koelohkotuen (116, 118) va-
rassa, jolloin koelohkot sijoittuvat tdyttdlohkojen alapuolelle, ja ettd& kunkin
lokeron seinfissid on koelohkon ylidpuolella aukko (26) reagenssin sijoittamiseksi

koelohkoon.
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2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen s&ilid, t un n e t t u siitii, etti
jakotilalla (R) on liiténtd (P) sySttdputkea (78) varten, joka sisfiltiii ennalta
mi4rétyn midrdn liuosta, jolloin sekd sySttSputki ettd jakotila pystyvit ottamaan
vastaan liuosmdidrdn, joka voidaan jakaa ja mahduttaa erikseen jokaiseen pitkittii-

sen lokerosarjan (81-S lokeroon.

12)

3. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen s&ilid, t unn e t t u siitd,
ettd Jokainen lokero (81—812) on suurin piirtein pistoolinkotelon muotoincn
perd- ja piippuosineen, jolloin tdyttdlohkot (15) muodostavat periosat ja
koelohkot (17) piippuosat.

L. Jonkin patenttivaatimuksen 1-3 mukainen s811ié, tunn e t t u siiti,
ettd jokaisen lokeron mainittu seinfmi k&sitt#i aukollisen ontelopuikon (29),
Joka on asetettu vastaavan lokeron sisiin ja ettd ontelopuikkojen kiirjiss® on
aukkoja (E), joiden kautta ontelopuikkojen sisdlldt eluoituvat koelohkoissa
(17) oleviin néytteisiin.

5. Patenttivaatimuksen 4 mukainen sdilid, t unn et t u siitd, etti
Jokainen ontelopuikko (29) on oleellisesti suljettu putki, jossa on rakoja
mainitun kdrjen vieressi.

6. Patenttivaatimuksen 4 tai 5 mukainen siilidé, t unn et t u siita,
ettd jokaiseen aukkoon (26), joka johtaa vastaavaan ontelopuikkoon, on asetettu

poistettava tulppa (3La).

7. Patenttivaatimuksen 6 mukainen siilid, t un n e t t u siitd, ettd
tulpat késittiviat taipuisan liuskan (34), jossa on pitkittéinen sarja yksittaisia
tulppia, jotka on liitetty liuskaan niiden sisdfinpanon ja poiston helpottamiseksi.

8. Patenttivaatimuksen 1 mukainen s#ilid, t unn e t t u siiti, etti
jakotila (R) rajoittuu yhteen mainituista lokeroista ja on yhdistetty siihen
tdyttdaukolla (31) ja ettid s#ilidssi on myds vAliseind (36) kunkin kahden
vierekk#disen lokeron v&liss#, jolloin yhdysaukot (33) sijaitsevat vAliseinissé
Jokaisen tayttdaukon pohjassa, kun tdyttdlohkot ovat jakotilan alapuolella,
minkd johdosta liuos virtaa ja jakautuu tasan kaikkiin tAyttdlohkoihin.

9. Patenttivaatimuksen 8 mukainen séilid, t unn e t t u siitd, etta
jokaiseen vdliseiniin on muodostettu yksi ilmareikd& (35) liuoksen tasaisen jakau-
tumisen helpottamiseksi taAyttdlohkoihin.

10. Patenttivaatimuksen 9 mukainen sdilié, t un n e t t u siiti, etth
31in8 on ylAseindmi, Joka muodostaa etiidlli lohkoista olevan pinnan, ettit aukot
(2€) ovat tdssi yliseinfimdss%i ja kunkin niistfi muodostaa ko. ylisciniimi‘in 1iitetyn
ontelopuikon avoin pad, jolloin kunkin ontelopuikon kirki on pistetty sitii
vastaavaan lokeroon uppoutumaan juuri ja juuri ko. lokeron koelohkossa olevaan

liuokseen.
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11. Patenttivaatimuksen 10 mukainen s#ilid, t un n e t t u siitii, etti
ontelopuikkojen kirjet ovat pddasiallisesti suljetut etif jokaisessa kirjessi
on rako.

12. Patenttivaatimuksen 2 mukainen s81lié, t unn e t t u siiti, etti
liitantéd (P) sydttdputkea varten on asetettu pidasiassa yhdensuuntaiseksi pit-
kittdisen lokerosarjan kanssa, niin ettd s&4ilid ja paikallaan siini oleva
syOttdputki ovat pidasiassa yhdensuuntaiset tilan sAfstimiseksi ja sySttiputken
sisdllén jakotilaan (R) kaatamisen helpottamiseksi.

13. Patenttivaatimuksen 1 mukainen sdilid, t unn e t t u siiti, etti
se kdsittdd yldosan ja alaosan, jolloin yl#osaan sisfltyy aukollinen yléseinimi
mainituille lokeroille ja jakotila ja yl#sein&mi on saumattu alaosaan lokeroiden
Ja jakotilan peittiémiseksi.

4. Patenttivaatimuksen 13 mukainen s4ilid, t unnet t u siith, etti
Jakotilassa on liitdntd (P) sydttSputkea varten ja ettd tdmi liitints on tasan
Jaettu yld- ja alaosan kesken sen valmistamisen helpottamiseksi.

15. Patenttivaatimuksen 13 tai 14 mukainen s#ilid, t unn e t t u siiti,
ettd aukollinen ylédsein#mi kdsitt#i sarjan reiillisié ontelopuikkoja (29), jotka
on liitetty yldosaan ja tarkoitettu pistettévéksi lokeroihin, kun yldosa ja

alaosa saumataan yhteen.

16. Jonkin patenttivaatimuksien 1-15 mukainen s8ilié, tunne t t u
siitéd, ettd siihen on liitetty kannike (B) sen kiinnittimisen helpottamiseksi
kdsittelyd varten.

17. Patenttivaatimuksen 16 mukainen s&ilid, t unne t t u siitid, ettA
kannike (B) kdsitt&d listan, joka on liitetty lokerosarjan toiseen pitkitt#diseen
sivuun ja jonka alareuna on asetettu etdille ko. sivusta kiinnitysraon aikaan-

saamiseksi.

Patentkrayv

1. Behdllare att anvéndas vid uppdelande av en 16sning 1 ett antal identiska
prov for tillséttande av respektive reaktanter till nimnda prov, varvid reaktionen
mellan var och en av dessa testas, och som omfattar p&fyllningslober, i vilka
18sningen som skall uppdelas placeras jémnt och frén vilka den fdrflyttas till
motsvarande testlober, k & nnetecknad dérav, att varje p&fyllningslob
(15) och dértill hérande testlob (17) befinner sig 1 sin egen avdelning av léngs-
géende rad avdelningar (S1HS]2), vilken rad har en léngdaxel, att behdllaren (12)
ir fSrcedd med en reservoar (R), som tar mot 18sningen som skall uppdelas, och d&
behéllaren vilar pid ett p&fyllningslobstdd (9), varvid p&fyllningsloberna placerar

sig nedanfdr reservoaren, infér l6sningen i pdfyllningsloberna f&r jémn f3rdelning
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genom fSrbindelseportar (33) mellan p&fyllningsloberna, att var och en av
pa&fyliningsloberna ir kopplade till sin testlob, sé& att vatskan rinner fran palyll-
ningsloberna till testloberna, d& behdllaren rullas kring sin l&ngdaxel tills den
vilar pé& testlobsstddet (16, 118), varvid testloberna placerar sig nedanfdr
uppfyllningsloberna, och att varje lob har en Sppning (26) i védggen ovanfdr
testloben fér infdrande av reaktanten i testloben.

2. Behdllare enligt patentkravet 1, k &nnetecknad dirav, att
reservoaren (R) har en anslutning (P) for ett tillfdérselrdr (78) inneh8llande en
bestdmd kvantitet av ldsningen, varvid sidvil tillfdrselrdret som reservoaren har
kapacitet fOr en sé&dan mingd 1dsning som kan fdrdelas och inhysas separat 1 var

och en av ndmnda lingsgéende rad (S1~S ) avdelningar.

3. Beh&llare enligt patentkrave;21 eller 2, k A nnetecknad darav,
att var och en av avdelningarna (81—812) dr vésentligen hdlsterformad med grov-
och smalsektion, varvid pafyllningsloberna (15) utgdr grovsektionerna och
testloberna (17) smalsektionerna,

4. Behdllare enligt ndgot av patentkraven 1-3, k &nnetecknad
dérav, att nédmnda vigg i var och en avdelning omfattar en Oppningsfdrsedd
rérformad tapp (29) placerad i motsvarande avdelning och att spetsarna i de rér-
formiga tapparna omfattar Sppningar (E), vearigenom inneh8llen i de rérformiga
tapparna strdmmar in i proverna i testloberna (17).

5. Behdllare enligt patentkravet 4, k &nnetecknad dirav, att
de rérformiga tapparna (29) var och en bestdr av ett vésentligen tillslutet ror
med springor invid n&mnda spets,

€. Behdllare enligt patentkravet 4 eller 5, k &nnetecknad dirav,

att 18sgirbara proppar (3lha) placerats i var och en Sppning (26), som leder till

motsvarande rérformiga tapp.

7. Beh8llare enligt patentkravet 6, k &nnetecknad dirav, att
propparna omfattar en flexibel remsa (34) med léngsglende rad individuella proppar
fér att underldtta insdttning och uttagning.

8, Behdllare enligt patentkravet 1, k &nnetecknad darav, att
reservoaren (R) sammanhinger med en av ndmnda avdelningar och &r kopplad till
denna via en p&fyllningsport (31) och att behdllaren &4ven omfattar en mellanvigg
(36) mellan var och en av de invid varandra liggande avdelningarna, varvid
férbindelseportarna (33) &dr bel#igna i mellanvéggarna i botten av var och en av
pafyllningsporterna, dd pafyllningsloberna befinner sig nedanfdr reservoaren,
varigenom 13sningen strdmmar in i och fdrdelas jidmnt i var och en pafyllningslob.

9. Behdllare enligt patentkravet 8, k &nnetecknad dérav, att
en ventilationsport (35) utformats i varje mellanvigg fOr att underlétta jémn

férdelning av 1&sningen i pafyllningsloberna.
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10. Beh&llare enligt patentkravet 9, k &nnet ec knad déarav, att
den omfattar en ovanvigg, som bildar en yta avlégsen loberna, att Sppningarna (26)
ir beldgna i denna ovanvigg och varje dppning utformats av Oppna &ndan 1 en
rérformad tapp kopplad till nimnda ovanvégg, varvid spetsen i varje rorformade
tapp inskjutits i motsvarande avdelning s& att den just och just sjunker ned 1
15sningen 1 testloben i denna avdelning.

11, Beh&llare enligt patentkravet 10, k annetecknad darav, att
spetsarna av de rdrformade tapparna &r vidsentligen tillslutna och att en slits
anordnats i var och en av spetsarna,

12. Behdllare enligt patentkravet 2, k @&nnet ecknad darav, att
anslutningen (P) fér tillfdrselrdret vdsentligen instéllts parallellt med den
lingsgiende raden avdelningar, s& att behdllaren och det p& sin plats liggande
t111fdrselrdret dr viésentligen parallella med varandra fér att bevara utrymme
och underlitta héllande av inneh8llet i tillf8rselrdret in i reservoaren (R).

13. Behdllare enligt patentkravet 1, k &nnetecknad dirav, att
den omfattar en ovandel och en bas, varvid ovandelen inkluderar en Oppnings-—
férsedd dvre viagg fOr nimnda avdelningar och reservoaren och Svre véggen fOrseglats
vid basen fOr att tédcka avdelningarna och reservoaren.

1L, Behdllare enligt patentkravet 13, k annetecknad dérav, att
reservoaren omfattar en anslutning (P) fér tillfdrselrdret och att denna anslutning
delats lika mellan ovandelen och basen f8r underléttande av dess framst&llning,

15. Beh&llare enligt patentkraven 13 och 14, k E&nnetecknad

ddrav, att den Sppningsfdrsedda Svre viggen omfattar en rad Oppningsfirsedda

rérformade tappar (29) kopplade till ovandelen f&r insdttning i avdelningarna,
d& ovandelen och basen fOrseglas samman.

16. Behdllare enligt négot av patentkraven 1-15, k A&nnetecknad
ddrav, att den fdrsetts med en féstkonsol (B) fdr att underlétta monterandet
av densamma vid fdrfarandet,

17. Behéllare enligt patentkravet 16, k annetecknad darav, att
fastkonsolen (B) omfattar en stdng férenad med en lédngsida av né&mnda rad av
avdelningar och liggande p& ett avsté&nd frén denna utmed nedre kanten f£ér tillhanda-

hallande av en monteringsslits.

Viitejulkaisuja-Anfdrda publikationer
Patenttijulkaisuja:-Patentskrifter: USA(US) 3 30k 965 (141-325).
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