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(67) Die Erfindung bezieht sich auf Probentriger zur ratione!len
photometrischen Bestimmung von Analyten mit Testfolien, die
sich damit fir die serielle Abarbeitung vieler Proben aignen. Die in
ain Vielfachphotometer einzulegenden Reagensfolien werden
beispislsweise in Mikrotitrationsplatten-analoger GroB8e benutat;
auch kleinere Segmente sind méglich. Die aus Tragerschicht und
Dackschicht bestehenden Probentriiger im &'aBgerit sind an den
MeBstellen offene oder durchsickuge Triiger- und Deckschicht, die
die 0. g. Abmessungen haben Die Vorbehandlung der
Reagensfolie entspricht dor iiblichen Verfahrensweise und kann
entweder auf mehreren als MeBpositionen rharkiarten Stellen bis
maximal Gber die gesamte Fliche gleichzeitig vdar nacheinander
erfolgen, wozu Probetriger verwendet werden, die an den & N

jeweiligan MeBstellen Deckschichtoffnungen u~ 'ader
Markierungen auf der Trigerschicht aufweiser. Die Erfindung ist
besonders in klinisch-chemischen baw. biochemischen

Laboratorien zur Bastimmung von Analyten anwendbar, fiir die
Trock:;ntests axistieran. Figur
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Erfindungsanspruch:

1. Probentrager zur seriellen photometrischen Bestimmung von Analyten in vorwiegend biologischen
Flissigkeiten, die matrixartig auf der Oherflache des Probentrégers verteilt sind, gekennzeichnet
dadurch, daR eine an sich bekannte Trockenreagensfolie (1) Iésbar zwischen zwei starren
Schichten (2, 3) angeordnet ist, die Deckschicht (3) antweder transparent ist oder der Matrix
entsprechende Lichtoffiungen (4', 6') enthélt und die Tragerschicht (2) zumindest unterhalb der
Lichtéffnungen (4, 5) transparent ist oder ebenfalls der Matrix entsprechende Lichtéffnungen (4, 5)
aufweist,

2. Probentréger nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, dafl die Trégerschicht (2) und
Deckschicht (3) der Matrix entsprechende Lichtéffnungen (4, 4', 5, 5') aufwaist,

3. Probentrdger nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daB die Trégerschicht (2) und/oder
Deckschicht (3) aus transparentem Material bestehen.

4. Probentrdger nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daB zur Behandlung der
Trockenreagensfolie (1) vor der Messung eine flexible oder starre Deckschicht (3) verwendet wird,
die gleich viele oder weniger Offnungen aufwaist, als der Matrix antspricht.

5. Probentrdger nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daR zur Behandlung der
Trockenreagensfolie (1) vor der Messung eine Tragerschicht (2) verwendet wird, die an den
Mellstellen der Matrix Markierungen aufweist.

Anwendungsgebiet der Eindung

Die Erfindung betrifft Probentrdger zur photometrischen Bestimmung von Analyten in vorwiegend biologischen Fliissigkeiten,
auf denen Serien von MeRpunkten erzeugt und anschlieBend photometrisch bewertet werden.

Charakteristik des bekannten Standes dor Technik

Fiir klinisch-chemische Bestimmungen sind eine Reihe von Trockentests bekannt, Sie sind entweder als Einzelteststreifen oder
Einzeltestchip oder als Streifen mit mehreren Testfeldern fir unterschiedliche Analyte varfiigbar, Zur exakten Bostimmung der
Analytkonzentration in den Probelésungen kénnen sie photometrisch, 2. B. reflektometrisch, im Durchlicht, fluorometrisch mit
einem entsprechenden Mof3garit ausgewertet werden.

(..Reflotron zur quantitativen Bestimmung von Parametern der klinischen Chemie”, Firmenschrift Boehringer Mannhelm GmbH,
Mannheim 1985; R.L. Sanderson, G.W. Scherer; ,EKTACHEM Analyzerlnstrumentauon Functions”, Vortr. AACC Meeting, San
Franzisco, 23.-28.Juli 1978; ,Glucosignal”, Handhabungsvorschr, VEB Pharmazeut. Kombinat GERMED Dresden, VEB
Laborchemie Apolda, Drasden 1986)

Das erfolgt nach Auftragen der Probelésungen, wie Blut, Serum oder Urin, und ggf. Durchfiihrung eines
Nachbehandlungsregimes, wobel sich die optischen KenngréBen der Reaktionszonen auf den Testfeldern veréndern.

Die Einzelteste sind relativ teuer, zumal eine chargenweise Kalibrierung, 2. B. fiir je 50 Stiick, erforderlich ist. Es ist auch eine
serieile Bearbeitung in einem Automaten bekannt, jedoch ist auch hier ein Chip pro Bestimmung notwendig neben dem
speziellen zugehdrigen Analysator. Eine gloichfalls bekannte Kiivettenldsung zur Messung von Einzelteststreifen gostattet
hingegen wiedar nur eine manuell vorzunehmende photometrische Messung als Einzeltest (DDR-Patent DD 254997).

Bei der Anwendung optischer MeRverfahren z.B. fiir klinische Laboratorien hat sich in den letzten Jahren die Messung mit

80 jenannten Mikroplatten-Auswertegoréten (Micro Plate Reader) durchgesetat. Solche photometrischen Auswaertegerite sind
fiir die Durchfithrung quantitativer Bestimmungen weiterentwickelt worden. Damit dienen diese Photometer unter anderem
auch aur seriellen Bestimmung von Analyten in der Klinischan Chemie.

Bel der Anwendung dieser Gerétesystome sind bisher spezielle Qualitidtsanforderungen bosonders an die Kombination
Photomaetereinheit/Mikrotitrationsplatte bzw. Photometereinheit/Multikiivette zu stellen. Das botrifft besonders die Qualitiit der
Mikrotitrationsplatte odar der Multikiivette selbst, die dadurch kostspielig sind.

AuBerdem sind wie bei Giblichen naRchemischen Verfahren Probe- und Reagensldsungen in die entsprachenden Kavitliten der
Mikrotitrationsplatte baw. der Multikiivette einzupipettieren, dort ggf. zu mischen, 2u inkubiaren usw. Es ergaben sich dabel dio
bei der NaBchemie (iblichen Verluste an Reagenzien, darunter 2. T, sehr teurar Biochomi calion. Daher ist os arstrobenswort,
anstelle von Mikrotitrationsplatten oder Multikilvetten Trockenteste, 2.B. als Reagensfolion, zu bonutzen,

Es gibt bisher noch keine Materialien zur Durchfiihrung serieller photomotrischer Messungon von Trockentasten, auf donen
Serien von MeBpunkten erzougt und photometrisch gemessen worden.

Ziol dor Erfindung

Das Ziel der Erfindung ist os, einen Probentridger vorzustellen, der unter Verwendung an sich bokannter Trackanreagensfolion
die Einsparung von Arbeitszeit und von Reaganzien bul der photometrischen Bastimmung von Analyten in vorwlegond
biologischen Fliissigkeitan ermdglicht,



-2- 289 820

Darlegung Jdes Wesens der Erfindung

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, einen Probentriger zu entwickeln, der unter Verwendung von Trockenreagensfolien
die serielle photometrische Bestimmung von Analyten in vorwiegend biologischen Flissigkeiten, dis matrixartig auf der
Oberfliche der Trockenreagensfolie verteilt sind, unter Einsatz bekannter Auswertephotometer, fiir die als Probentriger
Mikrotitrationsplatten oder Multikiivetten oder Segmente von diesen vorgesehen sind, ermdglicht. Gleichzeitig sollen die
Nachteile, die sich durch die speziellen Qualitatsanforderungen fir die Kombination Photometer/Mikrotitrationsplatte baw.
Photometer/Multikiivette ergeben, iberwunden werden.

ErfindungsgemiB wird die Aufgabe dadurch geldst, daB die an sich bekannte Trockenreagensfolie l6sbhar zwischen zwai starren
Schichten angeordnet ist, die Deckschicht der Matrix des photometrischen MeRablaufs entsprechende Probedéfinungen enthilt
und die Trdgerschicht zumindest unterhalb der Probedffnung transparent ist oder dort Lichtaustrittséffnungen er.thilt. Bei
reflektometrischen Messungen mit reflektierenden Trockenreagensfolien kdnnen die Lichtaustrittséffnungen in der
Trigerschicht entfallen.

ErfindungsgemaR werden vor der photometrischen Messung diinne starre oder leicht flexible Deckschichten ohne besondere
optische Eigenschaften verwendet, die Probeéffnungen an den mit Probel8sung 2u behandelnden Stellen der
Trockenreagensfolie aufweisen und die bei gleichzeitiger oder aufeinanderfolgender Probeauftragung und ggf.
Nachbshandlung der Auftragungsstellen eine gegenseitige Kontamination dieser Stellen verhindern, was durch Aussparenvon
moglichen MeRstellen der eigentlichen Matrix des photometrischen MaeRablaufs geschieht und/oder durch eine nur reihenweise
Anordnung der Probedffnungen, wozu eine besondere Trigerschicht mit Markierungen an den méglichen MeRstellen hilfreich
ist oder eine bis auf die MeBstellen nicht transparente Trégerschicht.

Ausfihrungsbeisplele

Die Erfindung soll nachfolgend an zwei Ausfiihrungsbeispielen erldutert werden.
Die beigefiigte Figur 1 zeigt einen Léngsschnitt durch den erfindungsgemaBen Probentréger.

Beisplel 1

Verwendet wird ein Ger&tesystem zur Bearbeitung und Auswertung von Mikrotitrationsplatten. Anstelle der tiblichen
Mikrotitrationsplatten oder Multikiivetten fiir 96fach Messungen kommen Reagensfolien 1 der MaBe 127mm X 85mm zur
Anwaendung, die mit Reagenzien zur Glucosebestimmung fiir die medizinische Diagnostik beschichtet sind. Solche
Reagensfolien noch groferer Abmessungen dienen, zu Einzelstreifen zerschnitten und mit reagensfreiem Griffstiick versehen,
ansonsten der Patientenselbstkontrolle oder Kontrolle in Diabetesambulanzen.

Dazu ist auf je einen Einzelstreifen ein Bluttropfen aufzutragen, nach 1min abzuwischen und visuall oder im Photometer nach
dem Durchlichtverfahren einzeln auszuwerten, Dementsprachend wird die Reagensfolie der 0.g. Masse nacheinander mit
jowaeils ca. 20 ul Blutprobe beachickt, jeweils abgewischt mit Abdecken umliegender MeBstellon durch eino als Lochmaske
ausgebildete Deckschicht 3 mit Offnungen 4, 5 und danach insgesamt mit dem Photometer quantitativ gemessen.

Eine oder mehrere Anfangsmefstellen verden zur Korrektur als Leerwertstellen nicht beschickt. Die MeRstellen sind zur
Probenauftragung entweder durch die auf die Reagensfolie aufgelegte Deckschicht 3und deren Offnungen 4, 5 (bis maximal 96)
markiert oder werden durch eine untergelegte, markierte Triigerschicht 2 sichtbar. Zur Messung im Photometer wird die
Reagensfolie zwischen zwei starre, durchsichtige Schichten 2, 3 gelegt, die die gleichen Abmessungen in Linge und Breite wie
eine Mikrotitrationsplatte haben, also die Reagensplatte In der Plattenhaltorung des Mefigerites fixioren. Die Tréigerschicht
welst, wenn sie aus nichttransparentem Material besteht, Lichtdffnungen 4', ' (bis maximal 96) auf.

Die Auftragung der Blutproben kann auch seriell mit mehreren Bluten unter Verwendung von Mehrfachpipatten erfolgen, wobei
die verwendeten Lochmasken als Deckschicht 3 dahingehend dienen, daR sie eine Kontamination noch freier, aber 2ur spiteren
Messung verwendbarer MeBstellen auf der Reagensfolie baim Abwischen verhindern.

Neben Blutproben kdnnen auch andere Probenmaterialien, wie 2.B. Serum oder Urin, verwendot werden, Bel genauer Dosisrung
ist ein Weglassen des Abwischschrittes mdglich.

Belsplel 2

Verwondot wird das Geritesystem aus Beispiel 1 mit dem Unterschicd, daB anstelle Reagonsfolio in don Massen einer
Mikrotitrationsplatte oder Multikiivutte bei einer kleineren Anzahl vorliegender Proben Segmente dieser Folie zur Anwondung
kommen, die beisplelswelse lingonmBig die Halfte oder ein Viertel der sonstigon Masse aufweisen, aber breitenmiiBig
unverdndertin der Plattenhalterung des MeBgerétes innerhalb der Materialien nach Beispiel 1 angeordnet werden.

Die Probenauftragung kann wiederum einzeln oder seriell erfolgen.
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