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Immunokemiske reaktioner udfgres i et reagensglas med en
bund med form som et omvendt prisme eller pyramidestub-
formet prisme, sdledes at reagensglassets nedre kant
danner en strimmel med en langde, der er i det mindste
lig med 1/4 af afstanden mellem to modstdende vagge el-
ler, hvis det er hensigtsmessigt, er i det mindste lig
med 1/4 af reagensglassets diameter, hvilket har som
resultat at sivel fglsomheden som aflazseligheden for-~

bedres.
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Den foreliggende opfindelse angadr en fremgangsmade til
kvalitativ eller halvkvantitativ pévisning af tilstede-
varelsen af et antigen eller antistof i en prgvevaske,
og endvidere angadr den et prgvesat, der ggr det muligt

at udfgre en sddan fremgangsmade.

Diagnosticering af patologiske tilstand hos mennesker og
dyr foretages hyppigt ved anvendelse af immunokemiske reak-
tioner. Generelt bestemmes tilstedevarelsen af et anti-
gen eller antistof i en legemsvaske immunologisk ved at
bringe det tilsvarende antistof eller antigen i kontakt
med den pigaldende legemsvaske, der der skal undersg¢ges,

sedvanligvis blodserum eller urin.

Tilstedevarelsen af antigenet eller antistoffet, der skal
pavises, kan derefter konstateres ved hijalp af det faktum,

at et mindre oplgseligt antigen-antistofkompleks dannes.

S&danne komplekser dannes temmelig langsomt Og kun ved rela-
tivt hgje koncentrationer af antigen og antistof. For at
forgge fglsomheden er det derfor ngdvendigt at anvende
barere med henblik p&d at muligggre pavisningen af denne
type kompleks og derfor ogsd af de pdgzldende antigener

og antistoffer.

Koblingen af antigener og antistoffer til en barer er en
kendt teknik, der er beskrevet i alle .immunologiske hand-
bgger. I vid udstrzkning benyttede barere er bl.a. erythro=
cyter, bakterieceller, bentonit, latexpartikler og cel-
lulose. Ved den her omhandlede diagnostiske prgvemetode

ggres der brug af erythrocyter som barere.

Tilstedevarelsen af f.eks. et antigen i en forsggspreove
eller prgvevaske kan nu pévises ved at forsggsprgven
bringes i kontakt med antistoffer over for dette antigen,

som er koblet til erythrocyter. Hvis antigenet faktisk er
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til stede i forsggsprgven, vil en immunokemisk reaktion
finde sted mellem det pdgazldende antigen og antistoffet,

som er koblet til erythrocyter, hvilket resulterer i et
antigen-antistofkompleks, der er koblet til erythrocyter,

og i en sammenkobling (agglutinering) af sadanne erythrocyt=
partikler. Ved bundfzldning i et reagensglas med en rund
bund frembringer disse agglutinerede erythrocyter et tyde-

ligt lysebrunt mgnster.

Hvis antigenet ikke er til stede i prgvevasken, kan ingen
immunokemisk reaktion og derfor heller ikke nogen aggluti-
nering finde sted. Det til erythrocyter bundne antistof

vil bundfeldes efter kort tid og resulterer i et karakte=

ristisk ringmgnster i reagensglasset med rund bund.

Ved dette prgvearrangement betyder opndelse af et karak-
teristisk ringmgnster i reagensglasset derfor, at det for-
ventede antigen ikke er til stede i prgvevasken, at at

prgveresultatet derfor er negativt.

Det omhandlede antigen kan ogs& pdvises p& en anden made,
nemlig ved at bringe forsggsprgven i kontakt med to reagen-

ser:
(1) antistoffet over for det pdgzldende antigen, og
(2) det pdgaldende antigen, der er koblet til erythrocyter.

Hvis det omhandlede antigen ikke er til stede i prgve-
vasken, vil en immunologisk reaktion finde sted mellem
de to tilsatte reagenser, hvilket vil resultere i en ag-
glutinering mellem et erythrocytbundet antigen-antistof-
kompleks, som ved bundfeldning ikke vil danne et karak-

teristisk ringmgnster.
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Hvis det omhandlede antigen er til stede i prgvevasken,
vil dette antigen reagere direkte med antistoffet, hvilket
vil resultere i et (oplgseligt) antigen-antistofkompleks,
medens det ubenyttede erythrocytkoblede antigen vil bund-
feldes efter en kort tid og i et reagensglas med rund bund

fpre: til dannelse af et karakteristisk ringmgnster.

Ved dette prgvearrangement betyder opndelse af et karak-
teristisk ringmgnster derfor, at prgveresultatet er posi-
tivt.

Selv om fortolkningen af prgveresultatet derfor afhanger
af det valgte prgvearrangement, danner det karakteristiske
ringmgnster af det erythrocytbundne antigen eller anti-

stof hver gang grundlaget for prgvemetoden.

Hidtil er de ovenfor omtalte forsgg blevet udfgrt i kon-
ventionelle rundbundede reagensglas. I sddanne reagens-
glas manifesterer det karakteristiske ringmgnster af ikke-
agglutinerede erythrocyter sig som en mere eller mindre

tyk ring.

Det har nu overraskende vist sig, at wved udfgrelse af disse
immunokemiske reaktioner i et reagensglas med en bund
med form som et omvendt prisme eller pyramidestubformet
prisme, s& at rgrets nedre kant danner en strimmel med

en lengde, der er mindst lig med en 1/4 af afstanden mel-
lem to modstdende vagge, eller, hvis det er hensigtsmas-
sigt, er i det mindst lig med en 1/4 af reagensglassets

diameter,

(a) lettes aflaseligheden af prgveresultatet, sé& at be-

tydelig fazrre ukorrekte iagttagelser foretages, og

(b) forgges prgvens fglsomhed med en faktor pa 2 til 3,
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hvilket betyder, at antigenet eller antistoffet nu kan
pdvises i lavere koncentrationer end det ville vaere muligt

med et konventionelt rundbundet reagensglas.

Anvendelsen af reagensglasset ifglge opfindelsen kan end-
videre have den optiske fordel, at den immunologiske prgve
kan udfgres pa en sddan made, at et negativt resultat mani-
festerer sig som et karakteristisk pracipitat i form af

et minustegn.

Reagensglassene, der anvendes inden for opfindelsens ram-
mer, er fremstillet af et transparent materiale, f.eks.
glas eller en transparent plast. Faconen af disse reagens-
glas, bortset fra bundens facon, er uvasentlig. Reagens-
glassene kan derfor have'kvadratisk, rektangulart, cirku-

lart eller ovalt tversnit.

Som allerede navnt skal bunden af reagensglassene have
facon som et omvendt prisme eller et pyramidestubformet
prisme, hvilket har som resultat, at reagensglassets ned-
re kant indsnavres til og som om den var en strimmel.

Prismets vagge kan endvidere vaere bgjet en smule udefter.

Det karakteristiske pracipitat, som dannes ved en immuno-
kemisk bestemmelse, og som afhengigt af det valgte prgve-
arrangement kan angive et positivt resultat eller et nega-
tivt resultat, dannes nu i den strimmelformede ende af

reagensglasset. Det md antages, at pracipitatet i form af

" et minustegn tilvejebringer et mere karakteristisk sedi-

mentationsmgnster - isar for lagmaend, der ikke udfgrer
sddanne forsga sarlig hyppigt - end det m¢gnster, der op-
nds i de . rundbundede reagensglas, hvilket sé&ledes for-
klarer den bedre -d&flaselighed af forsggsresultatet.

De foretrukne reagensglas if@glge opfindelsen er cylindriske

0og har en diameter pé& fortrinsvis mellem 0,5 og 1,5 cm samt
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en bund med facon som et omvendt, pyramidestubformet prisme,
idet den nedre kant af bunden danner en strimmel med en
langde, der er i det mindste lig med 1/4 af reagensglas-
sets diameter og fortrinsvis har en langde, der er lig med

50 - 85% af reagensglassets diameter.

Hgjden af det omvendte prisme (eller pyramidestubformede
prisme) er ikke s@rlig afggrende. En foretrukken "hgjde"
er imidlertid ca. lig med 25 - 75% af reagensglassets dia-

meter og isar 40 - 50% af reagensglassets diameter.

Prgvemetoden ifglge opfindelsen kan anvendes til forskellige
typer diagnostiske proveformdl, f.eks. til den kvalitative
pdvisning af patologiske antistoffer i blod eller urin,

men ogsd til padvisning af HCG i urin, hvilket har som resul-
tat, at prgvemetoden er sarlig egnet som en graviditets-

prgve.

Patentkrarvw.

1. Fremgangsmidde til kvalitativ eller halvkvantitativ

pavisning af tilstedevarelsen af et antigen eller anti-

stof i en pr¢vevéske, ved hvilken fremgangsmade prgve-
vesken bringes i kontakt med enten en erythrocytkoblet
bindingspartner for antigenet eller antistoffet, som skal
pavises, eller med en blanding af et erythrocytkoblet an-
tigen eller antistof selv og bindingspartneren for anti-
genet eller antistoffet, der skal pavises, hvilken bindings-
partner ikke er koblet til en barer. , 0Og tilstedevarelsen
eller fraveret af antigenet eller antistoffet i prgve-
vesken derefter fastslds ud fra det karakteristiske sedi-

mentationsmgnster, der i reagensglasset dannes af erythro=
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cyterne, kendetegnet ved, at prgven udfgres

i et reagensglas med en bund med form som et omvendt prisme
eller et pyramidestubformet prisme, sd at reagensglassets
nedre kant danner en strimmel med en lengde, der er i det
mindste lig med 1/4 af afstanden mellem to modstaende vag-
ge, eller, hvis det er hensigtsmessigt, er i det mindste lig med

1/4 af reagensglassets diameter.

2. Fremgangsmdde ifglge krav 1 til pavisning af tilstede-
vaerelsen eller fravaret af proteinet HCG i urin, ken-
detegnet ved, aten urinprgve i det i krav 1
beskrevne reagensglas bringes i kontakt med et erythrocyt-
koblet anti-HCG, og at et karakteristisk sedimentations-
mgnster efter 1 til 2 timer pdvises i form af et minustegn,

hvis HCG mangler 1 urinprgven.

3. Fremgangsmdde ifglge krav 1, k en detegnet

ved, at reagensglassets bund har form som et omvendt,
pyramidestubformet prisme med en hgjde pd 25 - 75%, for-
trinsvis 40 - 50% af diameteren eller, hvis det er hensigts-
messigt, af afstanden mellem to af reagensglassets mod-

stdende vagge.

4, Prgvesat til udfgrelse af fremgangsmaden ifglge et-

" hvert af de foregdende krav, kendetegne t wved,

at szttet omfatter i det mindste fglgende:

(a) et reagensglas med en bund med form som et omvendt
prisme eller keglestubformet prisme, s8 at reagensglassets
nedre kant danner en strimmel eller linie med en langde,
der er i det mindste lig med en 1/4 af afstanden mellem
+o modstiende vagge eller, hvis det er hensigtsmessigt,

er i det mindste lig med 1/4 af reagensglassets diameter,

og
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(b) de immunologiske reagenser, der kraves til udfgrelse

af den immunologiske bestemmelse.
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