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(54) 발명의 명칭 원심분리기 및 반응조 유닛의 원심분리방법

(57) 요 약

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛을 홀딩하는 로터,

회전축을 중심으로 로터를 회전시키는 모터 및 실질적으로 원통형 내표면을 가지며, 반응조 유닛으로부터 배출된

유체를 방출시키기 위해 드레인을 구비한 하우징을 포함하고, 로터의 회전으로 내표면에서 배출 유체를 드레인으

로 이동시키는 바람이 생성되도록 내표면과 로터 사이에 갭이 구비되고, 유체를 배출시키기 위한 드레인에 흡입

펌프가 연결된다.
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명 세 서

청구범위

청구항 1 

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로,

외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛(2)을 홀딩하는 로터(8);

회전축(18)을 중심으로 상기 로터(8)를 회전시키는 모터; 및

실질적으로 원통형 내표면을 갖고, 상기 반응조 유닛(2)으로부터 배출된 유체를 방출시키기 위해 드레인(30)이

구비되는 하우징(23);을 포함하며,

상기 로터(8)의 회전으로 상기 내표면에서 상기 배출된 유체를 상기 드레인(30)으로 이동시키는 바람이 생성되

도록, 상기 내표면과 상기 로터(8) 사이에 갭(gap)이 구비되고, 유체를 배출시키기 위한 상기 드레인(30)에 흡

입 펌프가 연결되는 원심분리기.

청구항 2 

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 특히 제1항에 있어서,

외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛(2)을 홀딩하는 로터(8);

회전축(18)을 중심으로 상기 로터(8)를 회전시키는 모터; 및

실질적으로 원통형 내표면을 가지며, 상기 반응조 유닛(2)으로부터 배출된 유체를 방출시키기 위해 드레인(30)

을 구비한 하우징(23);을 포함하고,

상기 로터(8)의 회전으로 상기 원통형의 내표면에서 상기 배출된 유체를 상기 드레인(30)으로 이동시키는 바람

이 생성되도록, 상기 원통형 내표면과 상기 로터(8) 사이에 1mm보다 크지 않은 갭(gap)이 구비되는 원심분리기.

청구항 3 

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 특히 제1항 또는 제2항에 있어서,

외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛(2)을 홀딩하는 로터(8);

회전축(18)을 중심으로 상기 로터(8)를 회전시키는 모터;

하우징(23); 및

상기 배출된 유체가 상기 내표면에서 응축되도록 상기 하우징의 내표면을 냉각시키는 냉각 장치;를 포함하는 원

심분리기.

청구항 4 

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 특히 제1항 내지 제3항 중 어느 한 항에 있어서,

외측 및/또는 내측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛(2)을 홀딩하는 로터(8);

회전축(18)을 중심으로 상기 로터(8)를 회전시키는 모터;를 포함하고, 상기 로터가 회전하는 섹션은 원심분리기

섹션(5)을 형성하며,

반응조 유닛(2)을 상기 원심분리기(1)에 로드하거나 언로드하기 위한 로딩 매커니즘(33);을 포함하고, 상기 로

딩 매커니즘은 반응조 유닛(2)의 신장과 회수를 위한 유연성 장형 빔(34) 및 상기 빔(34)을 신장시키거나 회수

하기 위한 구동 수단(40,41)을 포함하고, 상기 유연성 장형 빔(34)은 신장 상태에서 상기 원심분리기 섹션(5)을

통해 연장되고, 회수 상태에서 상기 원심분리기 섹션(5)으로부터 제거되어, 상기 로터(8)가 자유롭게 회전될 수

있는 원심분리기.

청구항 5 
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제4항에 있어서,

반응조 유닛(2) 또는 반응조 유닛 캐리어(20)와의 연결을 위하여 상기 빔(34)의 자유단에 자성 커플링(42)이 구

비되는 원심분리기.

청구항 6 

제4항 또는 제5항에 있어서,

상기 원심분리기(1)는 반응조 유닛(2)을 상기 원심분리기(1)에 로드하거나 언로드하기 위한 개구(32)를 가진 하

우징(23)을 포함하고, 상기 로딩 매커니즘(33)의 상기 구동 수단(40,41)은 상기 개구(32)에 대하여 상기 로터

(8)의 반대측에 구비되고, 신장 상태에서 상기 빔(34)은 상기 로터(8)와 상기 개구(32)를 통해 연장되는 원심분

리기.

청구항 7 

제4항 내지 제6항 중 어느 한 항에 있어서,

상기 빔(34)은 구부러진 메탈 시트로 이루어진 원심분리기.

청구항 8 

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 특히 제1항 내지 제7항 중 어느 한 항에 있어서,

외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛(2)을 홀딩하는 로터(8);

회전축(18)을 중심으로 상기 로터(8)를 회전시키는 모터; 및

반응조 유닛(2)의 반응조(3)에 자기장을 가하기 위하여 상기 로터 내에 배치되는 자성 소자;를 포함하는 원심분

리기.

청구항 9 

제8항에 있어서,

상기 자성 소자는 반응조 유닛을 위한, 분리 가능한 캐리어(20)의 일부인 원심분리기.

청구항 10 

상기 청구항들 중 어느 한 항에 있어서,

상기 하우징 및/또는 상기 로터 내에 수용된 기체의 온도를 조절하는 온도 조절 수단을 포함하는 원심분리기.

청구항 11 

상기 청구항들 중 어느 한 항에 있어서,

반응조 유닛을 스캐닝하기 위해 구비된 카메라를 구비하는 원심분리기.

청구항 12 

상기 청구항들 중 어느 한 항에 있어서,

지정된 사용에 따라 상기 반응조 유닛 원심분리기를 지지하도록 구현된 상기 반응조 유닛 원심분리기의 플랫폼

은 상기 로터(8)의 상기 회전축(18)에 평행한 방향성을 가지는 원심분리기.

청구항 13 

상기 청구항들 중 어느 한 항에 있어서,

상기 원심분리기(1)는 반응조 유닛들을 로드하거나 언로드하기 위한  2개의 개구를 포함하고, 이들은 상기 회전

축(18)에 대해 정반대측에 구비된 원심분리기.

청구항 14 
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반응조 유닛의 원심분리방법으로, 특히 제1항 내지 제13항 중 어느 한 항에 따른 원심분리기가 이용되고, 

반응조 유닛(2)이 로터(8)에 놓이고, 반응조 유닛은 개구를 가지는 적어도 하나의 반응조(3)를 포함하며, 상기

반응조 유닛(2)은 상기 반응조(3)를 비우기 위하여 상기 반응조의 개구를 반지름 방향의 외측을 향하도록 놓고,

상기 로터(8)는 상기 반응조 유닛(2)을 요동시키기 위해 앞뒤로 이동되는 방법.

청구항 15 

반응조 유닛(2)으로 마이크로티터 플레이트를 사용하는 혈액형 판정과 같은 겔 분리 수단에 의한 평행시험용 방

법으로, 특히 제1항 내지 제13항 중 어느 한 항에 따른 원심분리기가 이용되고, 

- 샘플 물질과 시약을 상기 반응조(3)들 안에, 상기 반응조들에 수용된 겔필링(gel filling)에 분배하는 단계;

- 상기 마이크로티터 플레이트를 원심분리하는 단계; 및

- 상기 반응조들을 광검출하는 단계;를 포함하는 방법.

청구항 16 

자성 비드(59)의 수단으로 분석을 수행하는 방법으로,

- 보호 캐비티(58)를 샘플 액체(60) 내에 자성 비드(59)를 수용하는 반응조(3) 내에 위치시키는 단계;

- 상기 보호 캐비티(58)의 반대측에서 자력으로 상기 자성 비드(59)를 달라붙게 하는 자성 로드(57)를 상기 보

호 캐비티(58) 내에 위치시키는 단계;

- 달라붙은 자성 비드(59)를 가진 상기 보호 캐비티(58)와 함께 상기 자성 로드(57)를 제거하는 단계;

- 상기 자성 로드(57) 및 달라붙은 자성 비드(59)를 가진 상기 보호 캐비티(58)를 비어 있는 반응조(3)에 위치

시키는 단계;

- 잔존하는 샘플 액체(61)을 제거하기 위하여, 상기 빈 반응조(3) 내에서 달라붙은 자성 비드(59)를 가진 상기

보호 캐비티(58)와 상기 자성 로드(57)를 원심분리하는 단계; 및

- 달라붙은 자성 비드(59)를 가진 상기 보호 캐비티(58)와 상기 자성 로드(57)를 샘플 액체, 시약 또는 버퍼

(60)를 수용한 다음 반응조(3)로 이동시키는 단계;를 포함하는 방법.

청구항 17 

로드 시스템(rod system)의 수단으로 분석을 수행하는 방법으로,

- 로드(62)를 항체(66) 또는 항원(67)으로 코팅하는 단계;

- 피펫 팁(71)의 수단으로 상기 로드(62)를 샘플 액체을 수용하는 반응조(64) 내에 위치시키는 단계;

- 잔존 샘플 액체을 제거하기 위하여, 상기 로드(62) 및 상기 반응조(64)를 원심분리하는 단계; 및

- 상기 로드(62)를 샘플 액체, 시약 또는 버퍼를 포함하는 다음 반응조(64)로 이동시키는 단계;를 포함하는 방

법.

청구항 18 

제17항에 있어서,

상기 로드는 피펫 팁(71)의 수단으로 이동되는 방법.

발명의 설명

기 술 분 야

본 발명은 원심분리기 및 반응조 유닛의 원심분리방법에 관한 것이다. [0001]

배 경 기 술

US 2009/0181359 A1은 고감도, 고처리율을 가지는 자동 면역분석 프로세스를 개시한다. 면역분석 프로세스에서[0002]
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일반적이듯이 제1 특이결합멤버(specific binding member)는 복합체(complex)를 형성하기 위해 제2 특이결합멤

버와 반응할 수 있고, 이때 복합체의 양이나 농도가 결정된다. 이 프로세스는 특이결합멤버 중 하나가 결박되는

자성 입자(magnatic particle)를 이용한다. 자동 프로세스에서 중요한 단계는 복합체의 세정 과정으로, 이는 상

기 자성 입자와 관련한다. 세정 과정은 처리량 민감도, 특이성(specificity), 그리고 전체 프로세스에 대한 비

용에 큰 영향을 미친다. 적은 세정 단계를 필요로 할수록 프로세스가 더 빨라진다. 복합체가 비특이결합성분

(non-specifically bound component)으로부터 더욱 잘 분리될수록, 프로세스의 민감도가 좋아진다.

US 8,329,475 B2는 분석될 샘플에서 원치 않는 성분을 제거하기 위한 세정 프로세스를 개시한다. 여기서는 컨테[0003]

이너 내에서 세정액(wash  fluid)의 표면(level)을 진동시키는 것이 교시되어 있다. 컨테이너는 컵, 액체용기

(well), 큐벳(cuvette), 테스트 튜브 등으로 구성될 수 있다. 진동 프로세스에 의해 소량의 세정액이 컨테이너

로부터 배출되고 제거된다. 그 양은 컨테이너에 수용된 총량에 비해 소량이다. 세정액의 진동 운동은 유동 메니

스커스(meniscus)를  만들어낸다.  유동  메니스커스는  컨테이너의  벽표면에서  세정액을  지속적으로  리프레싱

(refreshing)하여, 컨테이너 벽의 경계층에서 농도 기울기(concentration gradient)를 감소시킨다.

SQUIRT
TM
라는 상표명으로, 멀티 포맷(multi-format)의 마이크로 플레이트 세정기가 미국의 매트리컬 바이오사이[0004]

언스로부터 시판되었다. 이 세정기는 세정액(washing solution)과 공기를 마이크로 플레이트의 반응조 안으로

뿌리는 노즐들을 포함한다. 다양한 세정핸들(washing handle)이 구비된다. 자동 플립핑(flipping) 요소는 마이

크로 플레이트를 젖혀 톱다운(top-down) 세정을 수행한다. 이 마이크로 플레이트 세정기는 서로 다른 SBS/ANSI

마이크로웰 플레이트 포맷(92, 384, 1536 등) 사이에서 호환된다.

세정액 및/또는 공기를 반응조 밖으로 배출하거나 반응조 안으로 흡입하여 세정하는 세정 장치는 반응조의 상부[0005]

영역에 존재하는 오염 물질을 항상 성공적으로 제거할 수 없는데, 이는 반응조 상부 경계부에 정확히 인접하도

록 세정액의 분출을 조준하는 게 어렵기 때문이다. 더욱이, 노즐의 외표면이 오염될 위험이 있고, 특히 노즐이

반응조 아래에 위치하는 탑다운 세정 단계가 수행될 때 그러하다. 인체에 대한 일반적인 진단의 경우, 시재료

(starting material)는 혈장(plasma)이나 혈청(serum)일 것이다. 그런 물질 내에 존재하는 단백질은 복합체를

형성하기 쉽다. 단백질의 막힘과 그 이후의 흡입 실패는 종래 세정 시스템의 주요한 결점이다. 이는 자동화 시

스템의 고장이나 실패나 유지를 위한 기회를 제공하기 위한 전체 작업흐름을 방해한다. 

US 2009/0117620 A1은 임상화학 분석, 면역분석, 핵산분석의 확대 및 이들의 어떠한 조합을 수행할 수 있는 실[0006]

험실 자동화 시스템에 관한 것이다. 본 시스템에서는, 마이크로웰 플레이트와 딥 멀티웰 플레이트가 반응조로

사용된다. 그런 멀티웰 플레이트의 사용은 고처리량을 가지는 면역분석을 수행할 수 있게 한다.

그 밖의 실험실 자동화 시스템은 멀티웰 플레이트 대신 소위 겔-카드(gel-card)를 사용하고 있다. 멀티웰 플레[0007]

이트 대비 겔-카드의 장점은 겔-카드의 측면(side surface)을 스캐닝함으로써 자동적으로 광학적으로 분석될 수

있다는 점이다. 이는 겔 컬럼(column) 내에서 그들을 분리시킴으로써, 생물학적 물질을 분석하도록 구현시킬 수

있다. 

EP 937 502 A2는 마이크로 플레이트를 조작하는 방법을 개시하며, 여기서 액체는 반응조로 투여되고 액체가 제[0008]

거된다. 액체를 반응조로 투여한 후 마이크로 플레이트가 원심분리되어 원심력이 반응조의 바닥을 향해 가해진

뒤, 샘플 플레이트가 원심분리되어 원심력이 반응조의 바닥으로부터 밖으로 가해져 반응조를 비우게 된다. 

JP 2009-264927 A는 수평 회전축을 중심으로 회전하는 회전 드럼을 포함하고, 회전 드럼의 측면상에 홀딩 구역[0009]

을 가지며, 각각이 마이크로 플레이트를 홀딩할 수 있는 마이크로 플레이트 치료 장치를 개시한다. 드럼은 커버

에 의해 둘러싸인다. 반응조의 개구가 외측을 향하거나 드럼의 내측을 향하도록 마이크로 플레이트가 드럼 내에

놓일 수 있다.

CN 102 175 855 A로부터 효소라벨 플레이트(enzyme-labeled plate)가 알려져 있고, 이는 회전 메커니즘, 세정[0010]

메커니즘 및 배수 메커니즘을 포함한다. 세정이 완료된 후, 지속적인 회전에 의해 발생한 원심력은 효소라벨 플

레이트의 구멍에 잔존하는 물을 제거할 수 있어 건조 효과가 실현되고, 따라서 효소라벨 플레이트는 세정된 이

후 즉시 이용될 수 있다. 

US 4,953,575는 큐벳 세트를 세정하기 위한 세정 장치를 개시한다. 큐벳 세트는 로터(rotor) 내의 홀더 안에 놓[0011]

인다. 큐벳은 세정 액체가 채워져 있다. 세정 액체는 로터를 회전시킴으로써 큐벳으로부터 제거된다.

이탈리아 특허출원 IT TO20 110 009 A는 로터를 가진 원심분리기에 관한 것이다. 로터는 탄성 케이블 및 상기[0012]

탄성 케이블에 의해 활성화되는 소형 피스톤을 포함한다. 반응조는 로터가 회전하는 동안 탄성 케이블 및 소형
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피스톤에 의해 대응 수용부나 셀로부터 밀려나올 수 있고, 이때, 반응조는 회전축 방향으로 밀려나온다. 

US 5,419,871은 단일 평면에서 슬라이드 요소를 이동시키기 위한 엘리베이터(elevator)와 분석기(analyzer)에[0013]

관한 것으로, 이는 서로 다른 수직 레벨에 배치된 복수의 배양기(incubator) 중 하나로 이동시킨다. 엘리베이터

를 올리거나 내리기 위한 구동 메커니즘이 구비되고, 푸셔 블레이드(pusher blade)와 같은 푸셔가 엘리베이터

내에 구비되어, 엘리베이터에서 슬라이드 요소를 분배기(distributor)로부터 서포트(support)로 밀어내고, 그

후 배양기 중 하나로 밀어낸다.

US 6,150,182는 수직축을 중심으로 반응조를 회전시키기 위한 원심분리기를 개시한다. 자성 소자가 반응조 부근[0014]

에 배치될 수 있고, 이에 따라 반응조 내에 자성 비드를 보유하기 위하여 자기장이 반응조에 전달된다.

WO 93/10455 A1는 중심 튜브, 외측 폐기 챔버 및 중심 튜브 안으로 뿌려진 복수의 마이크로입자 비드를 포함하[0015]

는, 자동 면역분석을 수행하는 원심분리기 용기에 관한 것이다. 마이크로입자 비드는 자기화될 수 있는 코어를

가지며, 이는 세정 동작이 이루어지는 동안 외부 자성원(magnetic source)으로 활성화된다. 

DE 10 2008 042 971 A1으로부터 반응조를 원심분리하는 원심분리기가 알려져 있고, 이에 의해 더욱 무거운 성분[0016]

들이 반응조의 하부 섹션에 수집된다. 반응조의 하부 섹션은 반응조의 하부 섹션에서 원심분리 후 잠시 자성 비

드를 홀딩하는 자성 요소에 의해 둘러싸인다.

CN 102 417 902 A는 자성 비드 마이크로티터 플레이트 방식으로 핵산을 추출하는 키트에 관한 것이다.[0017]

US 2006/0198759 A1은 로터를 앞뒤로 진동시키는 혼합 모드에서 사용될 수 있는 원심분리기를 개시한다.[0018]

EP 1 952 890 A2는 복수의 원심분리 디스크를 부가한 원심분리기를 개시한다. 각 디스크는 겔-카드를 부착시키[0019]

거나 수평축을 중심으로 겔-카드를 회전시키도록 구현된다.

발명의 내용

본 발명의 목적은 반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기를 제공함에 있다.[0020]

이 목적은 청구항 제1항에 정의된 반응조를 가진 원심분리기에 의해 달성된다. 바람직한 실시예들이 그에 대응[0021]

하는 종속항들에 정의되어 있다.

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛을 홀딩하는 로터[0022]

(rotor), 회전축을 중심으로 상기 로터를 회전시키는 모터(motor) 및 바람직하게는 실질적으로 원통형 내표면을

가지며,  상기  반응조  유닛으로부터  배출된  유체(fluid)를  방출시키기  위해  드레인(drain)을  구비한  하우징

(housing)을 포함하고, 상기 로터를 회전시킴으로써 상기 내표면 상에서 상기 배출된 유체를 상기 드레인으로

이동시키는 바람이 발생하도록 상기 내표면과 상기 로터 사이에 갭(gap)이 구비되고, 유체를 배출시키기 위한

상기 드레인에 흡입 펌프(aspiration pump)가 연결된다.

원심분리기의 드레인에 연결된 흡입 펌프는 하우징의 더 빠르고 개선된 세정을 가능케 한다. 이는 원심분리기의[0023]

하우징의 바닥과 벽부상에 존재하는 샘플 액체에 기초한 상호오염(cross-contamination)을 방지하는 데 중요하

다. 연결된 흡입 펌프에 의하여 반응조(들)로부터 배출된 액체가 펌프의 스위치가 켜지는 즉시 흡입된다. 펌프

는 원심분리 중에 가동되거나, 필요하다면 스위치가 켜지는 어떤 시점에 가동될 수도 있다. 흡입 펌프의 스위치

를 끈 후 하우징에 잔존하는 잔존 액체는 수동적으로 제거될 수 있다. 하지만, 대부분이 이미 흡입 펌프에 의해

제거되어 상호오염의 위험이 훨씬 줄어들게 된다.

반응조  유닛  세정을  위한  원심분리기로,  외측으로  향한  개구(들)로  적어도  하나의  반응조  유닛을  홀딩하는[0024]

로터,  회전축을  중심으로  상기  로터를  회전시키는  모터  및  로터를  감싸는  실질적으로  원통형인  내표면을

가지며, 상기 반응조 유닛으로부터 배출된 유체를 방출시키기 위해 드레인을 구비한 하우징을 포함하고, 상기

로터를 회전시킴으로써 상기 원통형 내표면 상에서 상기 배출된 유체를 상기 드레인으로 이동시키는 바람이나

순환 기류(circular airstream)가 발생하도록 상기 원통형 내표면과 상기 로터 사이에 1mm보다 크지 않은 갭이

구비된다.

로터와 원통형 내표면 사이의 작은 갭 때문에, 강한 순환 기류가 회전 로터에 의해 발생하며, 이는 배출된 유체[0025]

를 드레인으로 이동시킨다. 따라서, 로터를 회전시키기 전에 하우징의 내부로부터 반응조 유닛의 반응조 내에

수용된 모든 액체를 완전히 빼내는 것이 가능해진다. 이 유체는 오염 물질로 간주된다. 이 오염 물질이 완전히

제거될 수 있음으로 인해, 오염의 위험이 없어진다. 갭은 바람직하게는 0.75mm보다 크지 않으며, 특히 0.5mm보

다 크지 않다. 갭이 작을수록 순환 기류가 세진다. 하지만, 그런 작은 갭은 로터로 하여금 원통형 내표면과의
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접촉을 일으킬 수 있으므로, 바람직하게는 갭이 0.1mm보다 작지 않아야 하며, 특히 0.2mm 또는 0.3mm보다 작지

않아야 한다.

본 발명의 또 다른 목적은 휘발성 액체(volatile liquid)를 수용하는 반응조 유닛을 확실히 세정할 수 있는, 반[0026]

응조 유닛 세정을 위한 원심분리기를 제공함에 있다. 

이 목적은 청구항 제3항에 따른 반응조 세정을 위한 원심분리기에 의해 달성된다. 바람직한 실시예들이 그에 대[0027]

응하는 종속항들에 정의되어 있다.

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 반지름 방향의 외측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛을[0028]

홀딩하는 로터, 회전축을 중심으로 상기 로터를 회전시키는 모터, 및 하우징을 포함한다.

마이크로티터 플레이트와 같은 반응조 유닛은 반응조 유닛이 회전하면서 세정되거나 처리될 수 있고, 반응조 유[0029]

닛의 반응조들의 개구는 반지름 방향의 외측을 향한다. 따라서, 반응조들에 수용된 액체가 배출된다. 만약 액체

가 휘발성 액체라면, 액체의 일부가 증발될 수 있다. 증발된 액체는 기본적으로 반응조 유닛의 일부에서 응축되

어 오염을 일으킬 수 있다.

응축에 따른 오염을 방지하기 위하여, 하우징의 내표면을 냉각시키기 위해 냉각 장치(cooling device)가 구비되[0030]

어, 증발된 유체가 상기 내표면에서 응축되고 반응조 유닛에서 응축될 수 없게 만든다. 내표면을 냉각시킴으로

써, 휘발성 액체가 하우징에서 기체 공기로부터 빠져나와 하우징으로부터 완전히 배출되는 것을 확실히 할 수

있다.

하우징의  내표면을  냉각시키기  위한  냉각  장치는,  바람직하게는  펠티에(Peltier)  요소,  특히  펠티에  포일[0031]

(Peltier foil)로서, 이는 하우징의 외표면을 커버한다.

하우징의 내표면은, 바람직하게는 하우징 내의 다른 부품에 비해 적어도 2℃ 또는 3℃보다 차갑거나, 적어도 5[0032]

℃보다 차갑게 유지된다.

본 발명의 다른 목적은 자동실험로봇에 쉽게 통합될 수 있거나, 기존 자동실험로봇에 쉽게 연결될 수 있는, 반[0033]

응조 유닛을 원심분리하기 위한 원심분리기를 제공함에 있다.

이 목적은 청구항 제4항에 따른 원심분리기에 의해 달성된다. 효과를 갖는 실시예들이 그에 대응하는 종속항들[0034]

에 정의되어 있다.

반응조 유닛 세정을 위한 원심분리기로, 외측 및/또는 내측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛을[0035]

홀딩하는 로터, 회전축을 중심으로 상기 로터를 회전시키는 모터를 포함하고, 상기 로터가 회전하는 섹션은 원

심분리기 섹션을 형성하며, 반응조 유닛을 상기 원심분리기에 로드(load)하거나 언로드(unload)하기 위한 로딩

매커니즘(loading  mechanism)을  포함하고,  상기  로딩  매커니즘은  반응조  유닛의  신장(extension)과  회수

(retraction)를 위한 유연성 장형 빔(flexible elongate beam) 및 상기 빔을 신장시키거나 회수하기 위한 구동

수단을 포함하고, 상기 유연성 장형 빔은 신장 상태에서 상기 원심분리기 섹션을 통해 연장되고, 회수 상태에서

상기 원심분리기 섹션으로부터 제거되어, 상기 로터가 자유롭게 회전할 수 있게 된다.

로딩 메커니즘은 더 단순하고 소형의 절연 공간(small insulation space)만을 필요로 하는 원심분리기에 통합될[0036]

수 있다. 이 로딩 메커니즘은 유연성 장형 빔을 신장시키거나 회수함으로써, 반응조 유닛을 수평 이동시키도록

구현된다. 그런 수평 이동은 자동실험로봇을 위한 공지의 처리 장치에 쉽게 결합될 수 있는데, 이는 로딩 메커

니즘인 오로지 수평적으로 반응조 유닛의 이동 영역(moving range)으로 연장되어 반응조 유닛의 이동 영역 위의

공간을 차단(block)하지 않기 때문이다. 이 공간은 원심분리기나 자동실험로봇의 기타 부품들이 완전히 이용할

수 있다. 다른 공지의 처리 수단은 보통 반응조 유닛의 이동 영역 상에 배치된 부품들을 가진다. 그런 부품들은

다른 요소들, 특히 자동실험로봇의 다른 처리 수단에 부딪힐 수 있다.

유연성 장형 빔은, 바람직하게는, 그의 자유단(free end)에 자성 커플링(magnetic coupling)을 포함한다. 그런[0037]

자성 커플링은 자동적으로 반응조 유닛 또는 대응하는 카운터 커플링 요소를 가지는 반응조 유닛 캐리어에 연결

될 수 있다. 바람직하게는, 로터가 자성 커플링을 더 포함하고, 반응조 유닛 또는 반응조 유닛 캐리어의 자성

카운터 커플링 요소에 로터의 자성 커플링을 연결함으로써, 반응조 유닛 또는 반응조 유닛 캐리어를 홀딩할 수

있다. 

로터는, 빔 수단에 의해 로터 안으로 끌어들여질 때, 반응조 유닛이나 반응조 유닛 캐리어의 이동을 정지시키기[0038]

위한 스톱퍼(stopper)를 포함하는 것이 바람직하고, 이에 따라 빔은 반응조 유닛 또는 반응조 유닛 캐리어와 각
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각 자동적으로 분리된다.

빔은 구부러진 메탈 시트(metal sheet)로 이루어지는 것이 바람직하다. 구부러진 메탈 시트는 구부러져 2개의[0039]

스트랜드가 되거나, 릴(reel)에서 감겨진다(winded-up).

상기 설명한 실시예 중 하나에 따른 원심분리기는, 바람직하게는, 로터의 온도 조절(tempering) 및/또는 하우징[0040]

내에 수용된 가스의 온도조절을 위한 온도 조절 수단을 포함한다. 이 온도 조절 수단은 0℃, 10℃ 또는 20℃의

최소값과 40℃, 60℃ 또는 80℃의 최댓값의 영역에서 온도를 조절할 수 있다. 그런 온도 조절 수단으로, 반응조

유닛을 원심분리기로부터 언로드하지 않고 배양 단계(incubation step)를 수행할 수 있게 된다. 수행될 생물학

적 혹은 화학적 반응의 종류에 따라 온도의 적정 영역이 선택될 수 있다.

하우징은 반응조 유닛의 로드와 언로드를 위한 자동문(automatic door)을 포함하는 것이 바람직하고, 상기 문은[0041]

반응조 유닛을 하우징의 내부로 또는 하우징 밖으로 이동시키거나, 혹은, 하우징에 수용된 기체를 교체시키기

위해 개방된다.

원심분리기는 반응조 유닛의 반응조를 스캐닝하기 위한 카메라를 구비할 수 있다. 카메라는 반응조들의 바닥면[0042]

또는 반응조들의 측면을 향한 시야(field of vision)를 갖도록 위치한다. 2차원 영역에 배치된 반응조 유닛들을

가진 마이크로티터 플레이트와 같은 반응조 유닛은 바닥면에서 스캔되는 것이 바람직하다.

겔-카드(gel-card)와 같은 일렬로 평행하게 배치된 다수의 반응조들을 포함하는 반응조 유닛은 일측이 유색인[0043]

반응조들을 포함하고, 그 반응조들은 타측이 투명 물질(transparent material)로 이루어지는 것이 바람직하다.

유색측은 반응조들이 투명한 측에서 광학 스캔될 때 콘트라스트(contrast)를 향상시킨다.

카메라는 광원(light source), 특히 스트로보스코프(stroboscopic) 광원을 포함하는 것이 바람직하다. [0044]

상기 실시예들의 원심분리기는 로터가 수평 회전축 또는 반응조 유닛 원심분리기의 플랫폼에 평행하게 지향(指[0045]

向)된 회전축을 중심으로 회전하고, 상기 플랫폼은 지정된 사용에 따라 반응조 유닛 원심분리기를 지지하도록

구현되는 것이 바람직하다.

본 발명의 다른 목적은 다목적 원심분리기를 제공함에 있다.[0046]

상기 목적은 청구항 제13항에 따른 원심분리기에 의해 달성된다. 바람직한 실시예들이 그에 대응하는 종속항들[0047]

에 정의되어 있다.

원심분리기는 외측 및/또는 내측으로 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛을 홀딩하는 로터, 회전축을[0048]

중심으로 상기 로터를 회전시키는 모터 및 로터를 둘러싸는 하우징을 포함하고, 하우징은 반응조 유닛들을 로드

하거나  언로드하기  위한  2개의  개구를  포함하며,  상기  개구들은  상기  회전축에  대해  정반대(diametrically

opposite)에 배치된다. 2개의 개구로 인하여, 원심분리기에 반응조 유닛이 로드될 수 있고, 원심분리기 안으로

로드되기 전에 반응조 유닛을 뒤집을 필요 없이, 반응조들은 개구들과 함께 회전축에 대해 반지름 방향의 외측

또는 반지름 방향의 내측을 향하게 된다. 이런 원심분리기는 한 편으로는 세척하고 세정하거나 다른 한 편으로

는 원심분리하는 데 이용될 수 있다. 반응조 유닛을 뒤집을 필요가 없기 때문에, 이런 원심분리기는 자동실험로

봇에 쉽게 통합되어 양자의 기능을 제공할 수 있다.

본 발명의 또 다른 독립적 특성에 따라 제공된 원심분리기는, [0049]

- 회전축에 대해 반지름 방향의 외측 또는 반지름 방향의 내측을 향한 개구(들)로 적어도 하나의 반응조 유닛을[0050]

홀딩하는 로터

- 회전축을 중심으로 상기 로터를 회전시키는 모터 및 반응조 유닛을 요동시키기 위해 예컨대, 5°에서 20°의[0051]

작은 각거리(angular distance)의 로터의 전후 방향 움직임을 제어하기 위한 제어 유닛(control unit)을 포함한

다. 이러한 요동 과정은 반응조들을 배출시키거나, 화학적 및/또는 생물학적 반응들을 지지하기 위한 반응조 내

의 내용물을 요동시키기 위해 이용될 수 있다.

상기 설명한 실시예들의 원심분리기는 반응조들이 회전축에 실질적으로 평행하게 배치되도록 반응조 유닛을 홀[0052]

딩하기 위한 용기 섹션(receptacle section)이 구비되는 것이 바람직하다. 따라서, 단지 동일한 원심력이 모든

샘플 물질에 전달된다. 이는 회전축에 실질적으로 평행하게 배치된 복수의 소형 반응조들뿐만 아니라 회전축에

평행한 방향의 주된 연장부를 가진 혈액주머니(blood bag)와 같은 대형 샘플 용기에 모두 적용된다. 나아가, 반

응조들의 또 다른 예로 채널(channel), 튜브(tube), 보틀(bottle)이 있다. 반응조들은 마이크로티터 플레이트,

개별 튜브들을 지닌 랙(rack) 또는 혈액주머니나 내부에 액상 스팟을 정의하는 구조물을 가진 슬라이드(slide)
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와 같은 종류의 용기를 가진 기타 캐리어(carrier) 등에 배치될 수 있다.

또한,  용기  섹션은 복수의 반응조들을 홀딩할 수  있고,  몇몇  반응조들은 회전축에 대해 실질적으로 측방향[0053]

(lateral direction)으로 배치된다. 이는, 예를 들어, 마이크로티터 플레이트의 경우이며, 이는 많은 수의 반응

조들로 이루어진 복수의 열(row)과 반응조들보다 적은 개수를 가진 복수의 행(column)을 포함한다. 열들은 회전

축에 평행하게 배치되고, 행들은 회전축에 대해 측방향으로 연장된다. 이 경우, 반응조 유닛은 회전축에 대해

거리를 갖고 배치되고, 그 거리는 반응조 유닛의 측방향 연장보다 실질적으로 큰 것이 적절하다. 회전축과 반응

조 유닛 사이의 거리는 측방향 연장과 적어도 같아야 하고, 바람직하게는 반응조 유닛의 측방향 연장의 적어도

1.5배, 2배 또는 3배이다. 이런 배치로, 서로 다른 반응조들에 수용된 모든 샘플에 거의 동일한 원심력을 가하

는 것이 가능해진다. 반응조 유닛의 측방향 연장은 측방향으로 가장 바깥에 있는 2개의 반응조의 중심 사이의

거리이다.

평행 회전축을 가진 원심분리기의 또 다른 장점은 플랫폼에 수직인 수직 회전축을 가지는 원심분리기에 비해 작[0054]

은 공간의 플랫폼만을 필요로 한다는 것이다.

위에  정의된  원심분리기  중  하나는  반응조  유닛의  반응조들에  자동적으로  유체를  분배하는  분배  장치[0055]

(dispensing device)에 결합될 수 있다. 이런 분배 장치는 원심분리기 안으로 반응조 유닛을 삽입하기 위한 개

구 부근에 위치되는 것이 바람직하다. 분배 장치는 하나 이상의 분배 노즐을 포함할 수 있다. 바람직하게는, 분

배 노즐의 수가 원심분리기에 사용되는 반응조 유닛의 종류에 맞게 이루어질 수 있다. 분배 장치는 분배 용액

(dispensing solution)을 위한 저장소(reservoir)에 연결되고, 분배 노줄에 분배 용액을 자동 펌핑하기 위해 펌

프가 구비된다. 분배 용액을 위한 저장소 내에 분배 용액을 가열하기 위한 가열 장치(heating device)가 구비되

는 것이 바람직하다.

원심분리기는 로딩 메커니즘을 추가적으로 포함하는 것이 바람직하며, 이는 분배 장치 아래에서 반응조 유닛들[0056]

이 움직일 수 있도록 구현되어, 반응조 유닛의 이동 방향에 맞추어 배치된 몇몇 반응조들에 하나의 노즐로 분배

유체를 연속적으로 채울 수 있게 된다. 

세정 자성 비드(magnetic bead)를 위하여, 반응조 유닛의 세척 및 세정을 위한 원심분리기는 자성 요소를 구비[0057]

할 수 있고, 이들은 반응조들에 자기장을 가하며, 이에 따라 반응조들 내에 수용된 자성 비드는 자기장에 의해

한 장소에 홀딩된다. 자성 요소는 로터, 특히 로터의 바닥벽(base wall)에 통합되거나, 반응조 유닛 캐리어의

일부일 수 있다. 그런 자성 요소를 이용해 자성 비드를 잃지 않고, 원심분리에 의해 자성 비드들이 세정될 수

있다. 세정용 원심분리기의 이용과 자성 요소의 이용의 결합으로 회전 속도를 조절할 수 있고, 원심분리가 이루

어지는 동안 모든 자성 비드를 반응조들 내에 유지시킬 수 있다.

나아가, 본 발명의 목적은 원심분리에 의해 반응조를 비우는 방법을 제공함에 있다.[0058]

이 목적은 반응조 유닛이 로터에 놓이고, 반응조 유닛은 개구를 가지는 적어도 하나의 반응조를 포함하며, 상기[0059]

반응조 유닛은 상기 반응조를 비우기 위하여 상기 반응조 개구를 반지름 방향의 외측 방향으로 놓고, 로터는 반

응조 유닛을 요동시키기 위해 앞뒤로 구동되는 방법에 의해 이루어진다.

반지름 방향의 외측으로 놓인 개구를 갖는 반응조 유닛 내의 적어도 하나의 반응조를 놓은 다음 본 방법은 바람[0060]

직하게 3개의 단계를 포함한다. 첫 번째로, 로터를 대략 180도 이동시켜 적어도 하나의 반응조를 뒤집는다. 이

에 따라 반응조는 원심분리기에서 최상 위치가 최하 위치로 이동된다. 이런 반회전(half rotation)의 속도는 반

응조들 사이에서 넘치는 것을 방지하기 위해 너무 느리지도 않고 너무 빠르지도 않도록 조절된다. 너무 느린 회

전 속도라면 샘플 액체가 한 반응조에서 다른 인접한 반응조로 쏟아질 수 있다. 너무 빠른 회전 속도라면 샘플

액체가 반응조들에서 하우징의 벽부로 튈 수 있다. 최초 프로세스에서 반응조들은 다량의(high-volume)의 샘플

액체로 채워져 있기 때문에, 하우징의 벽부로 튀는 액체는 반응조 안으로 다시 튀거나 반응조 안으로 떨어질 수

있다. 하지만, 반회전의 적절한 속도를 선택함으로써, 거꾸로 뒤집힐 때 기본적으로 대부분의 샘플 액체가 반응

조로부터 떨어져 하우징 바닥에 용이하게 수집될 수 있다. 쏟아짐을 방지하기 위해, 플레이트는 180도당 0,2에

서 1초의 적절한 회전 속도로 회전되어야 한다.

두 번째 단계로, 5°에서 20°의 작은 각거리를 갖고 앞뒤로 로터의 이동을 제어하는 제어 유닛에 의해, 반응조[0061]

유닛은 최하 위치 부근에서 요동된다. 이러한 요동 과정에 의해, 첫 번째 회전 프로세서에서 떨어지지 않은 샘

플 액체가 반응조로부터 배출될 것이다. 

세 번째 단계는 반응조로부터 잔존하는 불필요한 모든 샘플 액체를 제거하기 위하여, 고속(예를 들어, 500에서[0062]

공개특허 10-2016-0041999

- 10 -



3500rpm)에서 이루어지는 반응조 유닛의 원심분리를 포함한다.

이 방법은 배출된 샘플 액체를 용이하게 수집하면서 쏟아질 위험 없이 반응조를 깨끗하고 빠르게 비울 수 있게[0063]

만든다. 채워진 반응조(들)을 180도 회전시키는 것만으로는 잔존 액체가 모세관힘(capillary force) 때문에 반

응조 내에 남을 것이다. 최하 위치 부근에서 반응조(들)을 요동시키는 것은 이런 힘들을 극복하여 더 많은 샘플

액체를 제거하는데 도움을 줄 것이다. 하지만, 요동 단계 이후에도, 소량의 액체가 반응조 안에 다시 유지될 것

이다. 이러한 미량의 것은 2초에서 1분 사이의 긴 시간 동안 고속으로 시계방향 및/또는 반시계방향으로 실제

원심분리하는 최종 단계에 의해 제거될 것이다. 따라서, 완벽하게 건조된 반응조를 얻을 수 있고, 이에 의하여

배출될 액체가 원심분리기의 하우징의 바닥부에 용이하게 수집된다.

본 발명의 또 다른 목적은 혈액형 판정과 같은 겔 분리 수단에 의한 평행시험용 방법을 제공함에 있고, 높은 처[0064]

리량이 달성된다.

상기 목적은 청구항 제15항에 의해 달성된다. 본 방법은 아래의 단계들을 포함한다.[0065]

- 영역(region)들 안의 샘플 물질을 겔(gel)로 채워진 2차원 어레이로 배치된 반응조들에 분배하는 단계[0066]

- 반응조들의 어레이를 원심분리하는 단계[0067]

- 상기 반응조들을 광검출하는 단계[0068]

마이크로티터 플레이트는 2차원 영역에 배치된 반응조들을 포함한다. 따라서, 일렬로 배치된 반응조들만 가지는[0069]

반응조 유닛에 비해, 더 많은 수의 샘플을 동시적으로 검사하는 것이 가능해진다.

반응조들은 광학적으로 검출되고, 하방 또는 상방의 시야(field of vision)로부터 반응조 어레이(마이크로티터[0070]

플레이트)의 반응조들을 광학 검출하면 원하는 결과가 달성되는지를 신뢰성 있게 검출할 수 있다는 것이 증명된

바 있다. 이 방법은 혈액형 판정에 이용되며, 자동적으로, 그리고 신뢰성 있게 A, B 및 O의 혈액형이 검출되고

구별될 수 있다.

바람직하게는, 광학 검출이 하방 및 상방 모든 측면으로부터 반응조 어레이상에 대해 수행된다.[0071]

덧붙여, 겔 분리 수단에 의한 상기 테스트용 마이크로티터 플레이트를 자동적으로 준비하는 것이 가능하고, 여[0072]

기서, 

마이크로티터 플레이트의 반응조들 내에 겔이 채워지고, [0073]

마이크로티터 플레이트는 상기 겔에 기포(air bubble)가 없도록 원심분리된다.[0074]

본 방법의 원심분리 단계들은, 바람직하게는, 위에서 정의된 원심분리기로 수행된다.[0075]

반응조들을 겔로 채우는 대신, 마이크로티터 플레이트가 이미 겔로 채워진 반응조들을 포함하는 것을 이용할 수[0076]

도 있다.

샘플 물질 및 시약(reagent)을 반응조들 안의 겔필링(gel filling)으로 분배시킨 다음 소정 시기 동안 기설정된[0077]

온도에서  마이크로티터  플레이트를  유지하는  배양  단계(incubation  step)가  수행될  수  있다.  더욱

바람직하게는, 마이크로티터 플레이트가 배양 단계를 수행하기 위해 원심분리기 안에 유지되고, 원심분리기는

적절한 온도조절 장치를 포함한다.

본 발명에 따른 원심분리기는 많은 종류의 분석에 이용될 수 있다. 가능한 분석의 예로, 마이크로티터 플레이트[0078]

수단에 의한 혈액형판정, 세포 분석(cellular assay), 자성 비드를 포함하는 분석 또는 반응조들의 풀 커버리지

(full coverage)를 보증하는 2개의 분리상(seperate phases)의 형성을 보장하는 오일 오버레이(oil overlay)를

갖는 PCR이 있다.

본 발명은 PCT/EP2013/052356에 따른 원심분리기를 더욱 개선한 것이다. PCT/EP2013/052356은 참조로서 여기에[0079]

포함된다.

도면의 간단한 설명

본 발명은 첨부된 도면에 도시된 실시예를 수단으로 아래에서 더욱 상세히 설명될 것이다. [0080]

도 1은 본 발명에 따른 제1 실시예의 원심분리기의 사시도이다.
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도 2는 도 1에 따른 원심분리기의 전측벽(front side wall)이 없는 하우징 및 로터의 사시도이다.

도 3은 전측벽이 없는 하우징 및 로터의 전면도이다.

도 4는 반응조 유닛 캐리어의 사시도이다.

도 5는 반응조 유닛 캐리어 및 반응조 유닛을 수용한 로터의 사시도이다.

도 6은 전면 플랫폼(front platform), 로터 및 로딩 메커니즘을 개략적으로 도시한 사시도이다.

도 7은 로딩 메커니즘과 로터 사이의 인터페이스 섹션 내의 도 6에 따른 구조의 사시도이다.

도 8은 본 발명에 따른 제2 실시예의 원심분리기의 사시도이다.

도 9는 하우징이 없는 도 8에 따른 원심분리기의 사시도이다.

도 10은 하우징이 없는 도 8에 따른 원심분리기의 측면도이다.

도 11은 본 발명에 따른 제3 실시예의 원심분리기의 사시도이다.

도 12는 하우징이 없는 도 11에 따른 원심분리기의 사시도이다.

도 13은 하우징이 없는 도 11에 따른 원심분리기의 측면도이다.

도 14는 하우징 일부가 절개된, 원심분리 겔 카드의 또 다른 예의 사시도이다.

도 15는 도 14에 따른 실시예의 1개의 로터 및 자동 리드(lid)를 나타낸다.

도 16은 반응조 유닛 캐리어의 사시도이다.

도 17은 하나의 반응조에서 자성 비드와 자성 로드를 가진 분석을 위한 가능한 실험 구조의 예를 나타낸다.

도 18a 내지 18d는 마이크로플레이트와 함께 로드를 조작하는 로드와 피펫팁(pipetting tip)의 다른 도면이다.

발명을 실시하기 위한 구체적인 내용

원심분리기(centrifuge)의 제1 실시예(도 1 내지 7)가 반응조 유닛(reaction vessel unit)의 세척 및 세정을[0081]

위해 설계된다. 반응조 유닛은 마이크로티터 플레이트(microtiter plate)(2)이다. 마이크로티터 플레이트(2)는

2차원 어레이(array)로 배열된 복수의 반응조(reaction vessel)(3)를 포함한다. 일반적으로 그런 마이크로티터

플레이트는 96, 384 또는 1,536 반응조(3)들을 포함한다.

원심분리기(1)는  전면  플랫폼(front  platform)(4),  원심분리기  섹션(centrifuge  section)(5)  및  구동  섹션[0082]

(driving section)(6)을 포함한다(도 1).

전면 플랫폼(4)은, 상면도에서, 표준 마이크로티터 플레이트보다 살짝 큰 사각 형상을 가진다. 원심분리기 섹션[0083]

(5)에 인접한 모서리를 제외하고, 모든 측면 모서리에 림(7)들이 구비된다.

원심분리기 섹션(5)은  로터(rotor)(8)와  하우징(housing)(9)을  포함한다.  로터(8)는  수평 샤프트(horizontal[0084]

shaft)(10)(도 2, 3)에 장착된다. 로터(8)는 각각 하나의 마이크로티터 플레이트(2)를 위한 2개의 용기 섹션

(receptacle  section)을 포함한다. 용기 섹션들은 플레이트 트레이(plate  tray)(11)로서 구현된다. 플레이트

트레이(11)들은 각각 사각형의 저벽(base wall)(12)과 2개의 U-레일(rail)(13)에 의해 정의된다. 각각의 U-레일

(13)은  베이스  섕크(base  shank)(14)와  상기  베이스  섕크(14)에  장착된  사이드  섕크(side  shank)(side

shank)(15)와 상기 저벽(12)으로부터 이격된 또 다른 사이드 섕크(16)를 포함한다. 베이스 섕크(14)는 저벽(1

2)에 직교하게 배치되고, 사이드 섕크(15,16)는 각각 베이스 섕크(14)로부터 로터(8)의 중심측으로 연장되고,

U-레일(13)들은 개방된 측면이 반대로 배치된다.

2개의 플레이트 트레이(11)의 2개의 저벽(12)들은 서로 평행하고, 중심 보어(center bore)(17)들이 2개의 저벽[0085]

(12) 사이 섹션에 구비되며, 이를 통해 샤프트(10)가 연장된다. 중심 보어(17)들은 로터(8)의 무게 중심(center

of  mass)에 배치된다. 샤프트(10)의 중심은 회전축(rotation  axis)(18)을 정의한다. 로터(8)는 회전축(18)에

대해 대칭적으로 구현된다.

본 실시예에서, 저벽(12)들, U-레일(13)들 및 저벽(12)들 사이의 섹션은 하나의 단일 피스의 알루미늄으로 이루[0086]

어진다.
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로터(8)의 전면에는, 마이크로티터 플레이트가 플레이트 트레이(11) 안으로 슬라이드될 수 있도록 플레이트 트[0087]

레이(11)들이 개방되어 있다. 로터(8)의 후면에는, 스톱퍼(stopper)(19)가 구비된다. 스톱퍼(19)는 자성 요소

(magnetic element)를 포함하는 것이 바람직하다.

관성모멘트(moment of inertia)를 최소화하기 위해, 가능하면 저벽(12)들 사이의 섹션이 잘려나가고, 저벽(12)[0088]

들 사이에 보어들이 구비된다. 

본 실시예에서, 플레이트 트레이(11)들은 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)와 함께 있는 마이크로티터 플레이[0089]

트(2)를 수용하도록 설계된다(도 4). 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)는 측면 모서리에 림(21)들을 가지는 사

각형 프레임이고, 림(21)의 내표면(inner surface)은 작은 영향으로 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)상의 마

이크로티터 플레이트(2)의 위치를 정의한다. 마이크로티터 플레이트가 림(21)들에 의해 정의되는 섹션 안으로

슬라이딩되도록 림들의 상면은 안쪽으로 젖혀져 있다.

마이크로티터 플레이트 캐리어(20)는 일측 모서리에 자성 물질로 이루어진 커플링 요소(coupling element)를 포[0090]

함하며, 특히 강자성 물질(ferromagnetic material)로 이루어진다. 이 커플링 요소(22)는 자성 스톱퍼(19) 및

로터(8)와 협력할 수 있다. 

멀리 떨어진 혹은 외측 사이드 섕크(16)에서 내측 사이드 섕크(15) 또는 저벽(12)까지의 거리는 마이크로티터[0091]

플레이트(2) 및 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)가 작은 영향으로 방사 방향으로 홀딩될 수 있도록 설계된다.

이 영향은 마이크로티터 플레이트 캐리어(20) 및 마이크로티터 플레이트(2)가 플레이트 트레이(11) 안이나 밖으

로 용이하게 슬라이드될 수 있게 한다. 외측 사이드 섕크(16)는 마이크로티터 플레이트(2)의 어떤 반응조(3)도

커버하지 않을 정도로 작다.

로터(8)는  하우징(23)에  둘러싸인다.  하우징(23)은  원통형  덮개벽(jacket  wall)(24),  전측벽(front  side[0092]

wall)(25)  및 후측벽(rear  side  wall)(26)을 포함한다(도 1 및 2).  덮개벽(24)은 하부 및 상부 하프셸(half

shell)(27,28)을 포함하고, 이들은 외측으로 배치된 플랜지(flange)(29)들에 의해 연결된다. 덮개벽(24)의 내표

면은 실질적으로 원통 형상이고 회전축(18)을 공통 축으로 배치된다. 덮개벽(24), 전측벽(25) 및 후측벽(26)에

의해 정의되는 하우징(23)의 내부 공간을 이하에서는 "로터 공간(rotor space)(56)"으로 부른다.

드레인(drain)(30)은 덮개벽(24)의 내표면의 하부 섹션에 구비된다. 드레인은 홈(groove)으로 구현되며, 홈의[0093]

깊이는  하우징(23)의  후측  방향으로  연속적으로  증가한다.  하우징(23)의  후측에서,  흡입  펌프(aspiration

pump)(미도시)는 하우징(23)으로부터 유체를 배출하기 위해 드레인(30)에 연결된다. 드레인(30)은 덮개벽(24)의

내표면과 함께 날카로운 모서리(sharp edge)를 형성한다.

로터(8)의 반지름 방향의 최외곽 부분과 덮개벽(24)의 내표면 사이의 갭(gap)(g)은, 바람직하게는, 1밀리미터보[0094]

다 크지 않고, 특히 0.75밀리미터보다 크지 않으며, 더욱 바람직하게는 0.5밀리미터보다 크지 않다. 갭이 작을

수록, 하우징(23) 내에서 로터(8)가 회전하면 더 센 순환 기류가 생성된다. 하지만, 이 갭(g)은 0.1밀리미터보

다 작지 않은 것이 바람직하고, 특히 0.2밀리미터 또는 0.3밀리미터보다 작지 않아야 하는데, 이는 그렇게 작은

갭들은 로터가 덮개벽(24)의 내표면상의 유체막(fluid film)과의 접촉을 유발하기 때문이다. 이는 아래에서 더

욱 상세히 설명된다.

하우징(23)을 플랫폼(미도시)상에 고정하기 위해 하부 하프셸의 플랜지(29)가 지지부(support)(31)들에 연결된[0095]

다. 

전측벽(25)은  사각  슬리드(slid)  형상의  개구(opening)(32)를  포함한다.  개구(32)를  닫기  위한  자동문[0096]

(automatic  door)이  구비된다.  개구(32)는  전면 플랫폼(4)의  높이(level)에 배치된다.  로딩 위치에서,  로터

(8)는 그의 저벽(12)과 수평적으로 배치되고, 상부 플레이트 트레이(11)의 저벽은 전면 플랫폼(4)과 동일한 높

이에 배치되어, 마이크로티터 플레이트 캐리어(20) 및 마이크로티터 플레이트(2)가 전면 플랫폼(4)에서 상부 플

레이트 트레이(11)로 수평적으로 슬라이딩될 수 있고, 그 역도 마찬가지이다.

구동 섹션(6)은 샤프트(10) 및 로터(8)를 회전시키기 위한 모터(미도시)를 포함한다. 모터는 회전 속도 제어를[0097]

위한 제어 유닛(control unit)에 연결된다.

로딩 메커니즘(33)은 마이크로티터 플레이트(2) 또는 마이크로티터 플레이트(2)와 함께 있는 마이크로티터 플레[0098]

이트 캐리어(20)의 연장 및 회수를 위한 유연성 장형 빔(34)을 포함한다.  유연성 장형 빔(34)은 메탈 시트

(metal sheet)의 스트라이프(stripe)로 이루어지고, 이는 그의 길이방향 연장에 가로질러 살짝 구부러진다. 그

래서, 메탈 시트는 선형적으로 연장되었을 때 특정 강성(stiffness)을 제공하며, 한편으로는 길이방향 연장에
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가로지르는 축을 중심으로 구부러질 수 있다. 이렇게 구부러진 메탈 시트 스트라이프는 메탈 측정 테이프로부터

잘 알려져 있다.

본 실시예에서, 빔(34)의 일단(one end)은 구동 섹션(6)의 내벽(inner wall)(34)에 고정되고, 빔은 내벽(35)의[0099]

뒤쪽으로부터 연장된다. 빔(34)은 유턴(U-turn)으로 구부러져 빔의 자유단(free end)(36)이 앞쪽을 향하고, 빔

은  내벽(35)에서  슬리드(slid)를  통해  연장된다.  따라서,  빔은  내벽(35)에  고정된  상부  스트랜드(upper

strand)(37)와 내벽(35)의 슬리드를 통해 연장된 하부 스트랜드(lower strand)(38)를 포함한다. 내벽(35)을 통

해 연장되고 자유단(36)을 갖는 스트랜드(38)는 2개의 휠(wheel)(40) 사이에서 클램핑 고정되고, 2개의 휠(40)

중 하나는 스텝퍼 모터(stepper motor)(41)에 의해 구동된다. 2개의 휠 중 단 하나만 도면에서 보여진다. 빔

(34)의 자유단(36)은 자성 요소(magnetic element)(42)를 구비한다. 자성 요소(42)를 가진 자유단(36)이 연장

되거나, 원심분리기 섹션(5) 및 전측벽(25)의 개구(32)를 지나갈 수 있도록 빔(34)은 스텝퍼 모터(41)의 수단을

이용해 작동될 수 있다. 따라서, 빔(34)의 자유단(36)은 최대 연장 위치에서 전면 플랫폼(4) 영역에 도달한다.

최대  회수  위치에서,  빔(34)의  자유단(36)은  로터(8)의  후면,  특히,  원심분리기  섹션(5)에서  빠져나와

배치되고, 이에 따라 로터(8)가 자유롭게 회전될 수 있다.

로딩 메커니즘(33)은 빔(34)의 자성 요소(42)가 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)의 커플링 요소(22)를 통해[0100]

연결될 때까지 빔(34)을 연장시키는 것만으로 전면 플랫폼(4)에 위치한 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)에 연

결될 수 있다. 빔(34)을 회수함으로써, 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)는 로터(8)의 플레이트 트레이(11) 안

으로 끌려간다. 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)가 스톱퍼(19)에 인접할 때, 빔을 더 회수함으로써 빔(34)의

자성 요소(42) 및 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)의 연결 요소(22) 사이의 연결이 해제되고, 이와 동시에 마

이크로티터 플레이트 캐리어(20)의 연결 요소(22)가 스톱퍼(19)의 자성 요소와 연결되어 로터(8) 내에서 위치가

고정된다.

이 로딩 메커니즘(33)은 원심분리기(1)를 자동실험로봇에서 마이크로티터 플레이트를 이송하는 다른 이송 시스[0101]

템(transport system)에 연결할 수 있게 만든다. 실험 로봇은 마이크로티터 플레이트(2)를 전면 플랫폼(4)에 위

치한 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)로 올려놓기만 하면 된다. 이후, 로딩 메커니즘(33)이 로터(8)를 로드하

거나 언로드시킬 수 있다. 또한, 전면 플레이트 없이 원심분리기(1)를 마이크로티터 플레이트 이송을 위한 이송

벨트에 바로 인접하게 위치시키는 것도 가능하고, 이때 마이크로티터 플레이트(2)는 로딩 메커니즘(33)으로 이

송 벨트로부터 끌려나오고 다시 이송 벨트에 놓일 수 있다. 본 실시예에서는 연결 요소(22)들을 가지는 마이크

로티터 플레이트 캐리어(20)가 이용되었다. 또한, 그런 연결 요소(22)들을 가지는 마이크로티터 플레이트가 제

공되어 마이크로티터 플레이트 캐리어가 필요없을 수도 있다.

또 다른 이점은, 로딩 메커니즘(33)이 원심분리기(5)의 후측에 위치해서 다른 매개 장치 없이 원심분리기(1)가[0102]

기존의 실험 로봇에 연결될 수 있다는 점이다. 이는 원심분리기를 기존의 실험 로봇에 통합시키는 것을 가능케

한다. 

나아가, 로딩 메커니즘(33)은 작은 설치 공간만을 필요로 한다. 이 설치 공간은 빔이 2개의 스트랜드로 구부러[0103]

지는 대신 릴(reel)에 감겨있게 되면 훨씬 더 줄어들 수 있다.

원심분리기(1)는 마이크로티터 플레이트(2) 세척에 이용된다. 반응조(3)들 안에서 액체를 수용하는 마이크로티[0104]

터 플레이트(2)는 전면 플랫폼(4)에 위치하는 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)에 놓인다. 마이크로티터 플레

이트 캐리어(20)는 로딩 메커니즘(33)의 수단을 이용해 마이크로티터 플레이트(2)와 함께 플레이트 트레이(11)

들 중 하나로 끌어 당겨진다. 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)는 자기적으로(magnetically) 스톱퍼(19)와 연

결된다.

로터는 회전하는데, 그 회전 속도는 제어 유닛에 의해 5-3,000RPM의 범위에서 제어된다. 원심력 때문에, 액체는[0105]

반응조(3)들로부터 배출된다. 이 원심성 세정(centrifugal washing)에 의해, 내부에 모세관힘이 발생하는 작은

반응조들로부터도 액체를 확실히 제거하는 것이 가능해진다. 따라서, 액체는 384 또는 1,536 반응조를 갖는 마

이크로티터 플레이트들로부터 확실히 제거될 수 있다.

원심분리하는 동안 액체는 반응조(3)들로부터 배출되고 액체 방울들이 덮개벽(24) 내표면에 나쁜 영향을 준다.[0106]

액체 방울들은 덮개벽(24)의 내표면에 액체막(liquid film)을 형성한다. 로터(8)의 회전 및 덮개벽(24) 내표면

과 로터(8) 사이의 작은 갭 때문에, 강한 회전 기류가 야기되는데, 이는 덮개벽(24) 내표면의 액체막을 로터의

회전방향으로 흐르도록 힘을 가한다. 이에 따라, 액체가 드레인(30)으로 이동되고, 여기서 액체는 흡입 펌프의

수단에 의해 끌어 당겨진다.
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하우징(23)의 내부 공간으로부터 액체를 확실히 배출하기 위해, 회전 속도는 적어도 500RPM인 것이 바람직하고,[0107]

특히 적어도 1,000RPM이며, 더욱 바람직하게는 적어도 1,500RPM이다. 회전 속도는 액체의 표면장력과 로터(8)와

덮개벽(24) 사이의 갭에 따라 조절되어야 한다.

바람직하게는, 로터(8)를 제2 회전 방향으로 회전시킴으로써, 제1 회전 방향에서 드레인(30)의 후측에서 덮개벽[0108]

(24)의 내표면의 액체막이 드레인(30)으로 이동하도록 회전 방향이 원심분리 단계의 끝에서 반전된다. 

마이크로티터 플레이트를 원심분리한 후 반응조에 남아 있는 액체의 잔존량은 액체의 양을 예를 들어 200㎕ 적[0109]

용했을 때 0.01㎕보다 적다고 알려져 있다. 액체는 세정 용액(washing solution)일 수 있고, 한 번의 세정 단계

에서 희석률(dilution ratio)은 20,000:1이 달성된다. 마이크로티터 플레이트를 세정하는 보통의 세정기는 40:1

의 희석률로 규정된다. 그런 원심분리기를 이용하면 희석률을 5,000배 증가시킨다.

코팅된 반응조들을 갖는 마이크로티터 플레이트는 면역분석 프로세스를 위해 이용된다. 코팅으로 제1 특이결합[0110]

멤버가 반응조 내에서 결박된다. ELISA와 같은 전형적인 면역분석 프로세스에서 제2 특이결합멤버는 결박된 제1

특이결합 멤버와 복합체(complex)를 형성한다. 비특이결합요소(non-specifically bound component)들은 반응조

들로부터 제거되어야 한다. 이는 원심분리기(1)를 이용하여 특정 세정 용액을 반응조(3)에 분배시키고, 마이크

로티터  플레이트를  원심분리하고,  최종적으로  세정  단계를  반복함으로써  적은  수의  세정  단계로  달성될  수

있다.

만약 96  반응조들을 갖는 대형 반응조들을 가진 마이크로티터 플레이트가 사용되는 경우라면, 처음에 로터가[0111]

180°만큼 한 번만 회전된다면 효과적일 수 있고, 이에 반응조(3)의 개구들이 하방을 향하게 된다. 이후 대량의

액체가 반응조들로부터 흘러나온다. 이는 로터가 5°에서 20°의 작은 각거리(angular distance)를 갖고 앞뒤로

이동하는 마이크로티터 플레이트의 요동 운동에 의해 도움을 받을 수 있다

또한, 제1 특이결합멤버를 자성 비드(magnetic beads)에 결박시키는 것이 알려져 있다. 자성 비드는 마이크로티[0112]

터 플레이트의 반응조들 안으로 넣어질 수 있고, 면역분석(효소면역검정(Enzyme Immuno assay), EIA; 화학발광

면역분석법(Chemiluminescent Immuno Assay, CLIA) 프로세스가 수행될 수 있다. 어떠한 경우에도 이러한 자성

비드들은 세정되어야 한다.

비드 또는 기타 고체 표면(solid surface)의 세정 효율의 차이는 필요로 하는 세정 단계의 수에 의존한다. 전형[0113]

적인  고민감도  분석(예를  들어,  미국의  Quanterix사의  기술에  의한)은  잔존량이  10
18
(!!)보다  많은  인자

(factor)에 의해 희석되어야 하기 때문에, 12개의 연속적인 세정 단계를 필요로 한다. 원심분리기에 의한 세정

은 세정 단계의 개수를 과감히 삭제함으로써, 분석 작업 흐름의 상당한 개선으로 이어진다.

세정 자성 비드를 위해 마이크로티터 플레이트 캐리어(20)(도 16)는 다수의 자성 요소(57)들을 가진 플레이트를[0114]

포함하도록 구비된다. 개수는 플레이트 영역을 커버하는 하나의 대형 자석당 한 개 또는 한 개 이상일 수 있고,

자성 소자들은 상기 플레이트에 규칙적으로 분포된다. 이 자성 요소(57)들은 반응조들에 자기장을 가한다. 세정

단계 동안, 원심분리기의 회전 속도는 자성 소자들에 가해지는 원심력이 자성 비드와 마이크로티터 플레이트 캐

리어의 자성 소자들 사이의 자기력보다 작도록 조절될 것이다. 자기력과 원심력은 자성 비드들의 물질이나 크기

에 따라 다르다. 어떠한 자성 비드도 잃지 않고 자성 비드들을 확실히 세정할 수 있다는 것이 증명된 바 있다.

캘리브레이션 단계(calibration)에서, 로터 공간(56)으로부터 흡입 펌프에 의해 배출된 액체 내에 포함된 자성

비드들이 검출되며, 여기서 회전 속도는 점진적으로 증가한다. 이는 드레인(30)의 배출구(outlet)에 인접하게

배치된 홀 센서(hall sensor)와 같은 자기 센서(magnetic sensor)의 수단으로 이루어질 수 있다. 액체에서 자성

비드를 검출한 뒤, 실질적인 회전 속도가 포착되고, 기설정된 특정의 작은 크기로 줄어든다. 이 회전 속도는 자

성 비드들을 세정하기 위한 일련의 세정 단계에서 이용된다.

위에서 설명된 원심분리기(1)의 제1 실시예는, 바람직하게는 알루미늄과 같은 열전도 물질로 이루어진 원통형[0115]

덮개벽(24)을 포함한다. 덮개벽은 냉각 수단(cooling means)을 구비할 수 있고, 이에 따라 덮개벽(24)의 내표면

이 냉각될 수 있다. 덮개벽(24)의 내표면은, 바람직하게는 로터(8)와 덮개벽(24) 내의 기타 다른 부품보다 차갑

게 유지된다. 이에 의하여, 유체가 덮개벽(24)의 내표면에서만 응축되고, 로터(8)나 기타 다른 부품에서 응축되

지 않는 것이 담보된다. 덮개벽(24)의 내표면에서 응축된 유체는 위에서 설명한 바와 같이 드레인(30)을 통해

하우징(23)으로부터 확실히 배출된다. 바람직하게는, 덮개벽(24)의 내표면은 로터 공간(56) 내의 다른 부품들보

다 적어도 2℃ 또는 3℃보다 차갑게, 혹은 5℃ 이상 차갑게, 및/또는 로터 공간(56) 내에 수용된 기체(gas)보다

차갑게 유지되며, 이에 따라 로터 공간 내에 수용된 가스로 증발되는, 반응조 내의 액체로부터 발생하는 유체가

오로지 덮개벽(24)의 내표면에서만 재응축된다. 덮개벽(24)을 냉각시킴으로써, 하우징(23) 내의 기체 공기(gas
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atmoshphere)로부터 배출되어 하우징(23)으로부터 완전히 배출되는 것을 담보할 수 있다.

덮개벽(24)을 냉각시키기 위한 냉각 수단은 바람직하게는 펠티에 요소(Peltier element)이고, 특히 펠티에 포일[0116]

(Peltier foil)이며, 이는 덮개벽(24)의 외표면을 커버한다. 그런 펠티에 요소는 덮개벽(24)의 열을 반지름 방

향의 외측으로 전달한다. 이에 따라, 덮개벽(24)의 내표면은 차갑게 유지되고, 펠티에 요소의 외측은 따뜻하다.

따라서, 유체의 응축은 덮개벽(24)의 내표면에서만 나타나고, 원심분리기의 기타 다른 부품에서는 나타나지 않

는다.

원심분리기(1)는  로터  공간(56)  내의  기체(gas)나  공기(air)를  각각  교체하기  위한  환기  시스템(venting[0117]

system)을 포함할 수 있다. 환기 시스템은 예를 들어 후측벽(26)의 개구에 연결된 통풍기(blower)를 포함한다.

전측벽(25)의 개구가 열릴 때, 로터 공간(56) 내의 공기는 통풍기를 동작시킴으로써 교체될 수 있다. 가스 또는

공기의 교체는 보통 2개의 연이은 원심분리 프로세스 사이에 수행된다.

또한, 환기 시스템은 가열/냉각 장치에 연결되어 로터 공간(56)으로 유입되는 공기가 가열되거나 냉각될 수 있[0118]

다.  그런  환기  시스템은  로터  공간(56)  내부를  기설정된  온도로  조절하기  위한  온도조절  장치(tempering

device)를 형성한다.

원심분리기의 제2 실시예(도 8 내지 10)는 반응조 유닛들을 원심분리하도록 설계된다. 반응조 유닛은 마이크로[0119]

티터 플레이트(2)이다. 원심분리기(1)의 제2 실시예는 제1 실시예와 유사하게 구현되고, 유사 부품은 동일한 참

조 번호로 표기되어 있다. 이런 부품들은 다른 설명이 없는 한 제1 실시예의 것들과 동일하다.

이 원심분리기(1)는 전면 플랫폼(4), 원심분리기 섹션(5) 및 구동 섹션(6)을 포함한다(도 9). 원심분리기 섹션[0120]

(5)은 수평 샤프트(10)에 장착된 로터(8)를 포함한다(도 9). 로터는 하나의 마이크로티터 플레이트(2)를 수용하

기 위한 하나의 용기 영역 또는 플레이트 트레이(11)를 포함한다. 플레이트 트레이(11)는 사각형상의 저벽(12)

과 2개의 U-레일(U-rail)(13)에 의해 정의된다. 저벽(12)은 플랜지(44)를 가진 레그(leg)(43)의 수단에 의해 연

결되고, 이는 중심 보어(central bore)(17)를 정의하며 이를 통해 샤프트(10)가 연장된다. 제2 실시예에서, 저

벽(12)과 샤프트(10) 사이의 거리는 제1 실시예에 비해 훨씬 크다. 그런 로터에 의해, 반응조 유닛들은 측면 연

장(lateral extension)을 갖고 원심분리될 수 있고, 모든 반응조들에서 거의 동일한 원심분리 효과를 가진다.

플레이트 트레이(11)의 회전축(18)까지의 거리는, 바람직하게는, 반응조 유닛의 측면 연장보다 크며, 바람직하

게는 반응조 유닛의 측면 연장보다 1.5배 또는 2배 크다.

용기 섹션 또는 플레이트 트레이(11)의 정반대(diametrically opposite)에 또 다른 레그(46)의 수단에 의해 균[0121]

형추(counterweight)(45)가 플랜지(44)들에 고정된다. 균형추(45) 대신 또 다른 플레이트 트레이가 구비될 수

있고, 이는 다른 플레이트 트레이(11)에 이용되는 마이크로티터 플레이트와 같은 종류의 조절 가능한 균형추를

형성하기 위하여, 마이크로티터 플레이트 또는 마이크로티터 플레이트와 함께 있는 마이크로티터 플레이트 캐리

어를 수용하도록 구현된다.

전측벽(25)의 개구는 플레이트 트레이(11)의 최하 위치의 높이로 구현되며, 이는 로터(8)의 로딩 위치이다. 전[0122]

면 플랫폼(4)은 로딩 위치에서 플레이트 트레이(11)의 저벽(12)과 동일한 높이에 구비되어 마이크로티터 플레이

트 또는 마이크로티터 플레이트 캐리어상의 마이크로티터 플레이트가 전면 플랫폼(4)으로부터 저벽(12)으로 슬

라이드되거나 그 반대로 될 수 있으며, 여기서 마이크로티터 플레이트(2)의 반응조(3)들의 개구는 샤프트(10)

쪽을 향한다.

전측벽(25)의 개구(32)는 자동문(미도시)에 의해 닫힐 수 있다.[0123]

원심분리기(1)는 샤프트(10)를 구동시키기 위한 모터(47) 및 제1 실시예에서와 동일한 로딩 메커니즘(33)을 포[0124]

함하며, 여기서 마이크로티터 플레이트 또는 마이크로티터 플레이트 캐리어상의 마이크로티터 플레이트를 로드

하거나 언로드하기 위하여, 로딩 위치에서 로터(8)의 저벽(12) 높이보다 살짝 위에 유연성 장형 빔(34)이 그의

자유단(36)과 자성 요소(42)를 갖게 배치된다. 

이 원심분리기는 마이크로티터 플레이트(2)를 원심분리하도록 설계된다. 마이크로티터 플레이트와 샤프트(10)[0125]

또는 회전축(18) 사이의 거리가 커짐에 따라, 거의 동일한 원심 가속도(centrifugal acceleration)가 서로 다른

반응조(3)들 내의 유체에 가해진다. 따라서, 유체가 중앙에 있는 반응조에 위치하든 측면에 있는 반응조에 위치

하든지 무관하게 동일한 원심분리 효과가 달성된다.

로터의 가속뿐만 아니라 속도를 제어하기 위해 제어 유닛이 구비된다. 로터의 속도는 100RPM에서 300RPM의 영역[0126]

이다. 로터의 가속 및 감속은 100-1,200RPM/s의 범위에 있다. 로터의 가동시 가속될 것이며, 이를 위해 180°의
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회전 후, 적어도 1g의 원심 가속도가 가해져야 하며, 이에 따라 하측으로 향한 개구들을 가진 반응조들로부터

떨어지는 유체 방울이 없게 된다. 깊은 웰(deep well)의 반응조를 갖는 마이크로티터 플레이트는 가능한 빠르게

가속될 수 있다. 하지만, 반응조로서 소형 웰(small well)을 가진 마이크로티터 플레이트들을 가속하려면 가속

때문에 한 반응조에서 주변 반응조로 유체가 넘쳐 오염을 일으킬 수 있다. 그렇게 넘치는 오염의 위험은 반응조

들의 충전량(filling amount)뿐만 아니라 반응조들의 형태에도 의존한다. 500RPM/s에서 1,200RPM/s까지의 가속

을 가지면, 넘침에 의한 오염이 일어나지 않는다는 것이 증명된 바 있다.

제3 실시예의 원심분리기(1)(도 11 및 12)는 반응조 유닛들을 원심분리할 뿐만 아니라 반응조 유닛들을 세척하[0127]

고 세정하도록 설계된다. 이 원심분리기(1)는 제1 실시예의 것과 유사하게 구현된다. 원심분리기의 유사한 부품

들은 제1 실시예의 것과 동일한 참조 번호로 표시된다.

원심분리기(1)는 전면 플랫폼(4), 원심분리기 섹션(5) 및 구동 섹션(6)을 포함한다(도 12 및 13).[0128]

전면 플랫폼(4)은 전면 플랫폼(4)을 위아래로 이동시키는 승강 수단(lifting means)(48)에 연결되며, 전면 플랫[0129]

폼(4)은 수평 위치를 유지한다. 전측벽(25)의 개구(32)는 제1 실시예보다 더 크며, 이에 따라 로터(8)의 플레이

트 트레이(11)의 최상부와 최하부를 모두 커버한다. 전면 플랫폼(4)은 승강 수단(48)에 의하여 플레이트 트레이

(11)의 저벽(12)의 최상부와 최하부 사이에서 움직일 수 있다.

상부 위치에서, 전면 플랫폼(4)은 플레이트 트레이(11)의 최상 위치에서 저벽(12)과 동일한 높이에 있어 마이크[0130]

로티터 플레이트 또는 마이크로티터 플레이트 캐리어상의 마이크로티터 플레이트가 전면 플랫폼(4)으로부터 저

벽(12)으로 수평적으로 슬라이드되거나 그 역으로 슬라이드될 수 있다. 전면 플랫폼(4)의 상부 위치에서, 로터

에는 반지름 방향의 외측으로 향한 개구를 가지는 마이크로티터 플레이트가 로드되거나 언로드된다. 

하부 위치에서, 전면 플랫폼(4)은 최하 위치에서의 플레이트 트레이(11)의 저벽(12)과 동일한 높이에 있어 마이[0131]

크로티터 플레이트 또는 마이크로티터 플레이트 캐리어상의 마이크로티터 플레이트가 전면 플랫폼(4)으로부터

저벽(12)으로 슬라이드되거나 그 역으로 슬라이드될 수 있다. 이 위치에서, 플레이트 트레이(11)에는 마이크로

티터 플레이트가 로드되거나 언로드되며, 마이크로티터 플레이트의 개구는 반지름 방향의 외측을 향하거나 샤프

트(10) 방향을 향한다.

상부 위치에서, 반응조들의 세척이나 세정을 위해 로터에 마이크로티터 플레이트가 로드될 수 있고, 하부 위치[0132]

에서, 반응조들의 내용물을 원심분리하기 위해 로터에 마이크로티터 플레이트가 로드될 수 있다. 따라서, 한편

으로는 마이크로티터 용기들을 세척하거나 세정하고, 다른 한편으로는 마이크로티터 플레이트의 내용물을 원심

분리하는 것에 모두 적용되기 때문에, 본 원심분리기는 하이브리드 원심분리기(hybrid-centrifuge)라 불린다. 

원심분리기(1)는 2개의 로딩 메커니즘(33)을 포함하고, 각각은 유연성 장형 빔(34) 및 대응하는 유연성 장형 빔[0133]

(34)을 가동하기 위한 스텝 모터(41)를 가진다. 나아가, 모터(47)는 로터(8)를 회전축(18) 중심으로 회전시키기

위한 샤프트(10)를 가동하기 위해 구비된다.

분배 바(dispensing  bar)(49)(도 12)가 전측벽(25)의 개구(32)의 상부 섹션에 인접하게 구비된다. 분배 바(4[0134]

9)는  일렬로  배치된  복수의  분배  노즐(dispensing  nozzle)(50)을  포함한다.  마이크로티터  플레이트의  행

(column)의 각 반응조들에 대해, 대응하는 분배 노즐(50)이 분배 바(49)에 구비된다. 분배 노즐(50)을 통해 분

배 유체가 자동적으로 반응조들 안으로 분배될 수 있도록, 분배 바(49)는 분배 유체(dispensing fluid), 특히

세정 유체(washing fluid)의 저장소(reservoir) 및 펌프(pump)에 연결된다. 분배 유체는 저장소 안에서 가열된

상태로 유지될 수 있다. 가열된 세정 용액의 분배는 세정 효율을 증진시킨다.

로딩 메커니즘(33)으로, 마이크로티터 플레이트의 각 행의 반응조들은, 유체를 대응하는 행의 반응조 안으로 분[0135]

배하기 위한 분배 바(49) 아래에 개별적으로 배치될 수 있다. 원심분리기에 통합된 분배 바를 이용해 마이크로

티터 플레이트의 원심분리에 의한 세척 및 세정 단계를 포함하는 몇몇 세정 단계들과 개별적인 원심분리 단계들

사이에서의 분배 단계를 매우 빠르게 반복하는 것이 가능해진다.

상기 설명된 실시예들은 마이크로티터 플레이트들을 세척, 세정 및/또는 원심분리하도록 구현된 원심분리기를[0136]

보여준다. 도 14 및 15는 겔 카드(gel card)를 원심분리하기 위한 원심분리기의 또 다른 실시예이다. 겔 카드는

서로 나란히 선형적으로 배치된 복수의 반응조들을 가지는 반응조 유닛이다. 그런 겔 카드는 깊은 웰(well)을

가진다.

제4  실시예에  따른  원심분리기(1)는  4개의  원심분리기  유닛을  수용하는  원심분리기  하우징(centrifuge[0137]

housing)(51)을 포함하고, 각각은 로터(52) 및 각 원심분리기 유닛의 개별적 개폐를 위한 자동 리드(automatic
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lid)(53)를 포함한다. 각 로터(52)는 모터(미도시)에 의해 개별적으로 구동되고, 로터(52)들은 독립적으로 회전

될 수 있다.

각각의 원심분리기 유닛은 겔 카드(55)들을 검출하기 위한 카메라(54)를 포함하고, 이는 대응되는 로터(52)에[0138]

셋팅된다. 카메라(54)는 광원(light source)을 포함한다.

사진을  찍기  위해,  로터의  회전이  정지되고,  반응조들  및  겔  카드  내의  내용물이  광학적으로  검출되고[0139]

분석된다. 원심분리는 광학 검출 및 광학 분석이 이루어진 후에 계속될 수 있고, 이러한 단계들이 계속해서 반

복될 수 있다. 따라서, 원심분리기 유닛의 겔 카드를 언로드하는 일 없이 반응조들 내의 내용물의 원심분리 효

과를 모니터하는 것이 가능하다.

바람직한 실시예에서, 카메라(54)의 광원은 스트로보스코프(stroboscopic) 광원이다. 그런 스트로보스코프 광원[0140]

에 의한 플래시광의 생성은 로터와 겔카드의 회전과 각각 동기화되며, 이에 따라 플래시광이 정확히 겔 카드가

카메라(54)의 시야(field of vision)에 있을 때 생성된다. 도 14 및 15에 도시된 실시예에서, 카메라의 시야는

최하 위치에서 겔카드를 검출하기 위해 배치된다. 그런 스트로보스코프 광원을 이용함으로써 겔 카드를 검출하

기 위한 카메라와 광원을, 겔 카드의 사진을 회전을 정지하지 않고 획득할 수 있도록, 기타 다른 회전 위치에

배치할 수 있게 된다.

투명 플라스틱 물질로 이루어진 겔 카드(55)는 종래 알려진 기술이다. 바람직하게, 겔 카드는 반응조의 일측면[0141]

이 유색(colored)이고, 반응조의 타측면이 투명 물질로 이루어져 이용된다. 유색측(colored side)의 색상은 백

색이나 밝은 회색과 같은 밝은 색상인 것이 바람직하다. 유색측은 유색 플라스틱 물질이나 겔카드의 일측에 가

해진 유색 코팅으로 구현될 수 있다. 그런 겔 카드는 투명측에서 광학 스캔되고, 유색측은 유색 배경을 제공한

다. 유색 배경은 콘트라스트를 향상시켜, 광원의 광학적 힘이 다소 약하더라도 신뢰성 있는 광학 검출이 가능해

진다. 그런 겔 카드는, 바람직하게는 혈액 검사, 특히 혈액형 판정을 위해 이용된다. 혈액의 레드 응집반응(red

agglutination)은 밝은, 특히 백색 또는 회색의 배경 앞에서 높은 콘트라스트를 갖고 검출될 수 있다. 유색측을

가지는 겔 카드는 독립된 발명의 개념을 형성한다.

제4 실시예는 겔 카드를 회전시키는 원심분리기 내의 카메라를 보여준다. 그런 카메라는 마이크로티터 플레이트[0142]

를 원심분리하기 위하여 원심분리기 내에 구비될 수도 있다. 그런 원심분리기에서 카메라 및 대응 광원은 로터

를 둘러싸는 하우징 내에 위치하고, 반응조의 개구가 로터의 샤프트 쪽을 향하면 반응조의 바닥 사진을 찍는 시

야를 갖도록 배치된다.

상기 설명된 모든 실시예에서, 폐쇄되지 않은 개구를 가진 반응조를 갖는 반응조 유닛은 액체 샘플들이 반응조[0143]

내에서 안전하게 유지되도록 개구들이 상방을 향한 상태의 정상 위치(regular position)에서 원심분리기에 전달

될 수 있는 게 보통이다. 이는 정상 위치에서 반응조를 처리하기 위한 처리 수단(handling means)을 보통 포함

하는 자동 로봇에 원심분리기를 통합시키기 쉽게 만든다. 제4 실시예에서, 겔 카드들은 상부로부터 대응 로터의

용기 영역 안으로 로드될 수 있다. 제1, 2 및 3 실시예에서, 마이크로티터 플레이트는 전면 플랫폼으로 전달될

수 있다. 수평 회전축은 정상 위치에서 반응조 유닛을 전달하기 쉽게 만든다. 나아가, 상기 설명된 실시예들에

따른 원심분리기에서, 반응조 유닛은 항상 정확히 정의된 위치에 홀딩된다. 스윙하는 로터(swinging rotor)를

가지는 원심분리기의 경우처럼 제어되지 않는 자유도(degree of freedom)는 없다. 이렇게 정의된 위치는 카메라

(위에서 설명된)나 피펫 수단(pipetting means)과 같은, 원심분리기 섹션 내의 또 다른 기능들을 통합시킬 수

있게 한다. 반응조의 사진이 자동적으로 찍혀야 한다면, 반응조들이 회전된다 하더라도 반응조들의 위치를 정확

히 알아야 한다. 반응조 유닛이 원심분리기의 로터 내에 위치할 때 반응조들 안으로 액체를 분배하기 위해 분배

수단이 구비된다면 본 발명에 다른 원심분리기는 더 개조될 수 있다. 예를 들어, 제2 실시예는 덮개벽(24)의 꼭

대기부(top portion)가 자동 리드(automatic lid)로 구현되도록 개조될 수 있고, 몇몇 분배 노즐을 포함하는 분

배 바는 자동 리드 위에 위치된다. 이는 로터로부터 반응조를 제거하지 않고 반응조들 안으로 세정 유체를 분배

할 수 있게 한다. 마이크로티터 플레이트를 원심분리하기 위한 원심분리기(1)는 플레이트 트레이가 최하 위치에

있을 때, 플레이트 트레이(11)와 샤프트 사이의 섹션에서 자동적으로 움직일 수 있는 안으로 집어넣을 수 있는

분배 바를 구비할 수 있다. 그럼 로터(8) 안에 위치한 반응조에 반응 용액을 자동 분배할 수 있게 되고, 이는

반응조의 접촉을 원심분리함으로써 다시 처리될 수 있다.

아래에서, 본 발명에 따른 원심분리기를 이용하는 몇몇 예시를 설명한다.[0144]

혈액 은행에서는 혈액형 판정의 처리량 향상이 강력히 요구된다. 보통 겔 카드 수단에 의한 자동 혈액형 판정이[0145]

수행된다. 그런 겔 카드는 쉽게 광학적으로 스캔되고 분석될 수 있다. 하지만, 그런 겔 카드에서 반응조의 개수
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는 한정적이고 반응조가 마이크로티터 플레이트의 경우처럼 2차원 어레이가 아니라 선형적으로 배치되기 때문이

다.

제2 및 제3 실시예에 따른 원심분리기는 마이크로티터 플레이트의 수단에 의한 혈액형 판정에 이용될 수 있다.[0146]

혈액형 판정은 다음 일련의 단계에 의해 수행될 수 있다.

1. 분배기(dispenser) 수단에 의해 마이크로티터 플레이트의 반응조들 안으로 특정 양의 겔이 자동적으로 채워[0147]

진다.

2. 마이크로티터 플레이트가 원심분리기(1)의 전면 플랫폼(4)에 놓인다. 로딩 메커니즘(33)의 수단에 의해 로터[0148]

(8)의 플레이트 트레이(11) 안으로 마이크로티터 플레이트가 로드된다. 전측벽(25)의 개구(32)가 닫힌다.

3.  개구가 각각 샤프트 또는 회전축에 향하게 마이크로티터 플레이트가 로터 내에 배치된다. 겔에 기포(air[0149]

bubble)가 없어지고 반응조 바닥에 매우 균일하게 정착되어(settle down) 각 반응조에서 동일한 충전 높이가 되

게 하기 위하여, 로터(8)를 회전시킴으로써 마이크로티터 플레이트 내의 반응조의 내용물이 원심분리된다. 

4. 마이크로티터 플레이트가 로딩 메커니즘(33)의 수단에 의해 로터로부터 언로드되고 전면 플랫폼(4)으로 이동[0150]

한다.

5. 알고 있는 종류의 적혈구(RBCs)와 미지의 적혈구의 샘플 물질(sample material)과 대응하는 시약(reagent)이[0151]

겔필링(gel filling)을 가진 반응조(3)들 안으로 분배된다.

6. 마이크로티터 플레이트가 로딩 메커니즘(33) 수단에 의해 로터 안으로 자동적으로 로드되고, 개구(32)가 자[0152]

동적으로 열렸다 닫힌다.

7. 마이크로티터 플레이트의 반응조의 내용물이 배양(incubate)되도록 원심분리기 섹션 내부 공간이 특정 기간[0153]

동안 기설정된 온도로 조절된다. 배양 단계 동안, 2개의 다른 종류의 혈액 샘플이 응집되고, 만약 2개의 혈액

샘플이 동일한 종류라면 반응하지 않는다.

8. 마이크로티터 플레이트가 원심분리된다. 혈액 샘플이 응집되면, 겔의 표면 또는 상부 섹션 또는 반지름 방향[0154]

의 내부 섹션에 잔존한다. 혈액 샘플들이 반응하지 않으면, 혈액은 겔 안으로 잠겨 겔의 하측 또는 반지름 방향

의 외측 섹션에 도달한다.

9. 로딩 메커니즘(33) 수단에 의해 마이크로티터 플레이트가 로터로부터 전면 플랫폼으로 언로드되며, 개구(3[0155]

2)는 자동적으로 열린다.

10. 마이크로티터 플레이트가 광학 스캐너(optical scanner)에 놓인다. 광학 스캐너는 하부 및/또는 상부로부터[0156]

의 시야에서 마이크로티터 플레이트를 스캔한다. 비반응 혈액 샘플은 반응조 바닥면에서 붉은 점(red spot)으로

검출된다. 겔의 상부는 맑게 보인다. 응집된 혈액 샘플들은 응집 RBCs가 겔의 상부에 흩어진 패턴으로 남아있을

것이기 때문에 다른 패턴을 보일 것이다. 하부로부터의 시야에 의한 광학 검출로 A, B 및 O의 혈액형이 신뢰성

있게 검출되고 구별될 수 있다는 것이 증명된 바 있다. 혈액 판정을 위한 마이크로티터 플레이트의 사용은 처리

량을 상당히 향상시키고, 소형화 및 더욱 강력한 병렬화에 의하여 겔에 기초한 혈액형 판정의 비용을 감소시킨

다.

이 프로세스는 제2 및 제3 실시예에 따른 원심분리기로 수행된다. 그런 원심분리기는 마이크로티터 플레이트를[0157]

별도의 스캐너로 이동시킬 필요가 없도록 카메라를 구비하는 것이 바람직하다.

또한, 세포분석은 비드 분석과 매우 유사한 방식으로 세정 단계를 요구한다. 세포들은 원심분리에 의하여 마이[0158]

크로플레이트 표면에 고정될 수 있다. 따라서, 세포 분석의 일련의 단계에서 원심분리와 세정을 결합한 제3 실

시예에 따른 원심분리기의 하이브리드 시스템이 유용하다. 세포 플레이트는 상부 위치와 하부 위치 사이에서 이

동될 수 있는 전면 플랫폼 위에 놓일 수 있다. 하부 로딩 위치에서, 플레이트의 개구가 원심분리기의 축을 향하

고, 플레이트 바닥으로 세포들이 스핀다운(spin down)하여 세포들이 거기에 부착될 수 있도록 플레이트가 위치

하게, 플레이트가 원심분리기 안으로 로드된다. 이후(예를 들어, 약물 치료 이후)에 개구가 회전축의 반대측을

향하게 원심분리기의 상부 로딩 위치로 플레이트를 이동시킴으로써, 세포들이 동일한 장치 내에서 세정된다. 하

이브리드 시스템은 하나의 장치에의 작업흐름의 서로 다른 단계를 결합하고, 로봇 시스템에서 공간을 절약하는

자동화에 무척 유용하다.

자성 비드는 반응조 내의 용액에 균일하게 분포될 수 있다. 자기력은 반응조의 상부 섹션보다 하부 섹션의 비드[0159]

에 더욱 세다. 따라서, 비드를 수용하는 반응조를 먼저 원심분리하고(반지름 방향의 내측으로 향한 반응조 개구
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를 가진 원심분리 단계), 그 다음 원심분리기 내의 비드를 세정한다(반지름 방향의 외측으로 향한 반응조 개구

를 가진 세정 단계). 이는 깊은 웰의 마이크로티터 플레이트를 이용할 때 특히 효과가 있고, 여기서 반응조는

10mm 또는 그 이상의 높이를 가진다. 이 방법으로, 자성 비드를 세정하기 위한 깊은 웰(well)과 함께 작고 가벼

운 자석을 이용할 수 있다.

많은 수집량(collection volume)을 이용하는 이 과정은 혈액 은행 스크리닝에서의 바이러스 핵산의 민감성 검출[0160]

이 다량으로 시작되기 때문에 매우 중요하다.

또한, 자성 비드(59)들을 이용하는 몇몇 실험은 비드를 홀딩하거나 수집하기 위해 예컨대 자성 로드(magnetic[0161]

rod)(57)와 같은 자석을 포함한다. 그러한 실험 구조의 일례는 로드가 샘플 액체/시약/버퍼 등(60)에 절대 닿지

못하도록 자성 로드를 위한 보호 캐비티(protective cavity)(58)와 같은 것을 더 포함할 수 있다. 이에 의하여,

보호 캐비티의 돌출부(protrusion)가 샘플 액체/시약/버퍼 등의 내부로 놓여질 수 있고, 이와 함께 자성 로드는

액체와 접촉하지 않으면서 캐비티 안에 놓이게 된다. 캐비티를 통한 자기력의 작용 때문에, 자성 비드는 로드의

반대측에서 캐비티의 돌출부에 홀딩될 것이다.

보호 캐비티의 돌출부는 샘플 액체로 들어가기 적합한 형태로 이루어져야 하고, 적어도 캐비티의 벽을 통해 자[0162]

기력에 의해 비드들을 수집하기 위하여 적어도 비드에 충분히 가까워야 한다.  가능한 보호 캐비티는,  예를

들어,  반응조(3)  또는  마이크로플레이트를  수용하는  비드의  네거티브  카피(negative  copy)와  같은  것일  수

있다. 로드가 보호 캐비티에 단단히 커버될 수 있도록 보호 캐비티는 자성 로드의 형태를 보완한다. 보호 캐비

티가 비드를 수용하는 플레이트/반응 용기 안으로 놓이고, 예컨대 자성 로드가 보호 캐비티의 용기 안으로 놓이

면, 자성 비드는 보호 캐비티의 외측 하부에 수집될 것이다.

보호 캐비티와 적어도 하나의 자성 로드를 포함하는 이 유닛은 이동될 수 있고, 자성 비드는 보호 캐비티의 외[0163]

표면에 달라붙는다.

이 방법은 결합 물질(bound material)과 함께 비드를 개별 용액을 수용하고 있는 다음 실험 단계를 위한 다른[0164]

플레이트로 이동시키는 데 이용된다. 하지만, 비드의 이동과 함께, 액체의 잔존량도 한 플레이트에서 다른 플레

이트로 이동될 것이다. 다수의 이동 단계를 가진 실험의 경우, 원치 않는 이동 액체의 총량은 높은 비율로 올라

간다. 이러한 문제를 해결하기 위해, 본 발명에 따른 원심분리기가 이용될 수 있다. 이를 위해, 반응조의 하측

에 자성 비드를 홀딩하는 자성 로드와 함께 보호 캐비티는 비어 있는 새로운 플레이트로 이동되고, 본 발명에

따른 원심분리기에 놓여진다(반지름 방향의 내측으로 향한 반응조의 개구를 갖는 원심분리 단계).

적절한 원심분리 속도를 적용함으로써, 자기력에 의해 비드가 보호 캐비티의 하측에 달라붙은 상태에서, 잔존[0165]

액체(residual liquid)(61)가 비드로부터 제거된다. 채용된 자석에 따라 각각의 속도가 조절되어야 한다. 이 단

계 이후, 세정 플레이트는 폐기될 수 있고, 건조된 비드와 함께 보호 캐비티가 다음 실험 단계에 요구되는 플레

이트로 이동될 수 있다.

본  발명에 따른 원심분리기가 이용될 수  있는 또 다른 실험 구조는 로드 시스템(rod  system)이  타겟 분자[0166]

(target molecule)를 포획(capture)하는 데 이용될 때이다(도 18a 내지 18d).

그래서 본 발명의 또 다른 특징은 시약을 운반하기 위해 이용되는 로드(rod)들이다. 이러한 로드는 수동 작업에[0167]

이용될 수도 있고, 그런 로드를 잡기 위한 그립퍼(gripper)를 갖는 로봇과 함께 이용될 수 있다.

로드 시스템은 자성 혹은 비자성(non-magnetic)일 수 있는 로드(62)들을 포함한다(도 18a). 로드는 몇몇 기술적[0168]

요구사항을 만족하는 방식으로 설계가 이루어져야 한다. 로드의 반응조 안에 놓이게 될 부분(63)의 직경은 반응

조(64)의 직경에 맞춰져야 한다(도 18b). 이 로드는 단일 반응조나 96, 384 또는 그 이상의 용기를 갖는 마이크

로티터 플레이트(65)에 모두 이용될 수 있다. 따라서, 상기 언급한 로드 부분의 직경은 용기 중 하나보다 작아

야 하지만, 용기 내의 로드 주위에서 스태거링(staggering)을 피하기에 너무 작아서는 안 된다.

나아가  로드는  반응조  벽부에  접촉해서는  안  되는데,  이는  로드  상의  결합  항체(antibody)(66)나  항원[0169]

(antigen)(67)을 제거하게 할 수 있기 때문이다. 따라서, 로드는 돌출부(protrusion)(68)를 포함하고, 돌출부

(68)는 로드의 용기의 내에 위치한 부분(63) 위에 위치한다. 이는 로드가 용기 안으로 더 들어와 용기의 바닥

부분(벽 또는 바닥)에 닿는 것을 방지한다. 상기 돌출부(68)는 예컨대 링(rign)과 같은 형태일 수 있고, 단지

하나이거나 그보다 많은 소형 돌출부(들)일 수 있다.

로드의 용기 내에 위치한 부분(63)은 용기에 끼워지는 형태로 어떠한 방식으로도 이루어질 수 있다. 예를 들어[0170]

원통이나 원뿔일 수 있다. 로드의 이 부분의 표면을 증가시키기 위해, 예를 들어, 십자가 모양이나 별 모양일
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수 있다(도 18d). 로드의 표면을 증가시키기에 수직의 마루나 모서리(ridge or edge)(69)와 같은 다른 형태가

적절하기도 하다.

용기 내에 위치한 로드의 하부 섹션은 로드 표면의 시약 고정을 가능하게 한다. 이는 코팅(coating)이나 커플링[0171]

(coupling)과 같은 표면 상호작용(surface interaction)의 수단으로 수행될 수 있다. 이와 달리, 로드는 자성

요소를 포함할 수 있고, 이에 따라 시약들이 로드의 표면상의 자성 비드를 통해 고정될 수 있다. 이 하부 섹션

은 반응 섹션(reaction section)으로 불린다. 따라서, 로드는 항체나 항원과 같은 시약을 가진 로드의 코팅이나

커플링을 가능하게 하는 물질로 이루어진다.

이러한 종류의 실험을 위한 로드들은 예를 들어 자성 요소를 포함한다. 이러한 자성 로드는 예컨대 항체로 코팅[0172]

된 비드를 포획하는 데 이용된다. 또한, 비자성 로드를 예컨대 항체로 직접 코팅하는 것도 가능하다.

로드를 항체(66) 또는 항원(67)으로 코팅시키기 위하여, 표면은 그에 따라 개조될 수 있고, 이는 당업자에 잘[0173]

알려진 사항이다.

로드를  용기  안에  놓은  뒤  용기  위에  위치하는  로드의  상단부(upper  part)(70)는  (표준)  피펫팁(pipette[0174]

tip)(71)을 가진 로드를 이동시킬 수 있게 설계되고(도 18c), 피펫 (암) 커플링 섹션에 스스로 연결될 수 있다.

바람직한 설계는 로드의 상단부에 피펫팁(71)이 몇 밀리미터, 예를 들어 1에서 12mm 정도 들어갈 수 있는 블라

인드 홀(blind hole)(72)을 포함한다. 사용되는 팁에 따라(예를 들어 100㎕에서 1㎕), 팁은 블라인드 홀(72)에

상이한 깊이로 들어간다. 압력으로 팁(71)을 홀 안에 위치시킬 때, 팁의 샤프트는 팁이 로드의 홀 안에 달라붙

는 것보다 피펫 자체에 더 세게 달라붙어야 한다. 그렇지 않으면 팁이 로드에 붙을 수 있다.

로드를 이동시키기 위하여, 홀(hole)은 폭이 줄어드는 블라인드 홀(blind hole)의 형상으로 이해되는 것이 바람[0175]

직하다.  이에 의하여,  팁을 홀 안에 놓을 때,  공기 밀봉(airtight  seal)이 형성될 것이다. 홀 안에 놓이게

되면, 피펫은 그의 평범한 사용법을 이용하여 공기를 흡입함으로써 홀 안에 진공을 형성할 수 있다. 진공은 피

펫팁에 로드를 홀딩할 것이고 예컨대 다음 반응조로 이동될 수 있다. 로드를 릴리즈(release)시키기 위하여, 어

떤 액체를 내뿜을 때 평범한 피펫 메커니즘에 의해 공기가 뿜어져 나온다. 진공을 감소시킴으로써, 로드는 피펫

팁으로부터 릴리즈되고, 반응조에서 돌출부(62)가 저지하는 지점까지 예컨대 슬라이드할 수 있다.

이와 달리 로드는 보통의 그립 장치(gripping device)의 수단으로 그립될 수도 있다.[0176]

하지만, 보통의 그립 장치는 흔히 장치를 옆에서 그립한다. 이는 그립될 모든 단일 장치를 위한 그립 장치에 대[0177]

한 공간적 필요성을 수반한다. 로드들을 마이크로티터 플레이트의 모든 단일 용기에 놓기 위하여, 로드가 모든

용기를 동시에 그립하는 것은 거의 실현되기 어렵다. 본 메커니즘에 따르면, 그립 장치로서 팁과 함께 있는 피

펫을 이용함으로써, 피펫팁이 피펫 장치에 의해 홀딩되는 수만큼 반응웰(reaction wells)들에 로드들이 놓일 수

있다. 또한, 한 플레이트의 선택된 단일 용기는 로드 시스템과 함께 이용되고, 나머지는 미사용으로 남겨질 수

있다.

동일하거나 상이한 항체나 항원으로 코팅된 로드를 이용하여 하나의 플레이트에서 다수 샘플에 대한 빠른 테스[0178]

트를 수행하기 위해, 용기들은 서로 다른 샘플 액체로 채워질 수 있다.

로드를 코팅하거나 코팅된 비드를 수집한 이후, 로드들은 대응 샘플 액체를 수용하는 반응조 안에 놓이게 된다.[0179]

로드를 한 반응조에서 다음으로 이동시킬 때(실험에 따라 많은 이동이 요구될 수 있다), 잔존 샘플 액체의 이동[0180]

은 원하지 않는 것이다. 따라서, 로드는 비어 있는 반응조 안에 놓일 수 있고, 이는 본 발명에 따른 원심분리기

안에 놓일 수 있다. 반응조가 반지름 방향의 내측을 향하는 개구를 가진 원심분리 단계에 의하여, 이를 다음 반

응조로 이동시키기 전에 원치 않는 잔존 액체가 쉽게 제거될 수 있다.

이에 의하여, 원치 않는, 이동된 잔존 액체량이 월등히 감소될 수 있고, 이는 개선된 반응 조건을 만든다.[0181]

보통의 그립 장치는 흔히 장치를 측면에서 그립(grip)한다. 이는 그립될 모든 단일 장치를 위한 그립 장치에 대[0182]

한 공간적 필요성을 수반한다. 로드들을 마이크로티터 플레이트의 모든 단일 용기에 놓기 위하여, 로드가 모든

용기를 동시에 그립하는 것은 거의 실현되기 어렵다. 본 메커니즘에 따르면, 그립 장치로서 팁과 함께 있는 피

펫을 이용함으로써, 피펫팁이 피펫 장치에 의해 홀딩되는 수만큼 반응웰(reaction wells)들에 로드들이 놓일 수

있다. 또한, 한 플레이트의 선택된 단일 용기는 로드 시스템과 함께 이용되고, 나머지는 미사용으로 남겨질 수

있다.

흔히 이용되는 피펫 로봇은 최대 96 표준 피펫팁을 휴대할 수 있다. 그 개수는 반응웰의 크기와 피펫 장치에 상[0183]
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단이 연결되는 피펫팁의 직경 때문에 제한된다. 96 팁보다 많은, 예를 들어 384 팁을 지닌 피펫암이 있지만, 이

들은 특별한 팁을 채용하고 있고, 비싸다. 96보다 많은 개수에서 여기에 개시된 로드를 처리하기 위하여, 이러

한 로드가 96 채널을 가진 표준 피펫 헤드와 평범한 표준 피펫팁으로 처리할 수 있게 설계돼야 하므로, 비싸고

특별한 팁들이 채용되거나, 또는 로드가 384개의 로드로 전체 384 용기 플레이트를 채우기 위하여 4번 움직일

필요가 있다. 하지만, 이런 단계들은 많은 시간을 필요로 하지 않고, 따라서, 실험 프로세스의 속도를 상당히

늦추지는 않는다. 로드들은 시차를 두는 방식으로 384 플레이트의 모든 제2 용기에 로드를 위치시키도록 이동될

수 있다. 더 많은 용기를 가진 플레이트를 위하여 384개 로드보다 더 많은 처리가 이루어질 수 있고, 용기 크기

에 대한 로드 크기의 적용만을 요구한다.

여기 개시된 로드들은 보통의 액체 처리기(liquid handler)로 시약 캐리어 유닛을 제어 가능하게 그립하거나 릴[0184]

리즈시킬 수 있다. 어떠한 지방 처리기도 이용될 수 있다. 시약 캐리어 유닛도 처리할 수 있도록 액체 처리기를

기계적으로 적용시킬 필요는 없다.

어떠한 종류의 액체를 피펫팅하도록 구현된 장치들이 당업자에 알려져 있다. 이러한 종류의 장치들은 액체 처리[0185]

기로도 불린다. 가장 흔한 액체 처리기들은 피펫 또는 액체를 피펫팅하기 위한 로봇 암이다.

따라서, 로드와 피펫팁을 이용한 그들의 편리한 처리 방법은 많은 수의 로드를 빠르게 처리할 수 있게 하며, 특[0186]

별한 팁이나 피펫 장치를 위한 부가적인 비용 없이 쉽게 자동화될 수 있다.

핵산의 증폭 반응(amplification reaction)은 일반적으로 고온을 요구한다(PCR과 같이). 그들은 마이크로티터[0187]

플레이트에서 고처리량으로 수행된다. 단일 반응량의 증발을 방지하기 위해, 마이크로티터 플레이트의 상부에서

포일을 고정하기 위해 플레이트 밀봉기(sealer)가 이용된다. 이는 비용이 많이 들고, 플레이트 밀봉기를 자동실

험로봇 시스템에 통합시키기 어렵다. PCR의 초창기에는 반응을 커버하기 위해 포일(foil)  대신 광유(mineral

oil)가 사용되었었다. 로봇은 광유를 쉽게 처리할 수 있지만 소량의 수용액(aqueous solution)과 소량의 광유는

고성능으로 마이크로티터 플레이트에서 2개의 분리된 상(오일이 위에 있는)을 형성하도록 분배되기 어려울 것이

다. 원심분리 단계는 상을 분리시키기 위해 필요하고, 모든 반응에 대해 커버리지(coverage)가 성공적이고 어떤

수용액도 증발되지 않는 100% 확실성을 담보한다. 상술한 바와 같이 원심분리기는 로봇화된 업무 흐름에 쉽게

통합된다.

부호의 설명

1‥‥‥원심분리기  2‥‥‥마이크로티터 플레이트[0188]

3‥‥‥반응조   4‥‥‥전면 플랫폼

5‥‥‥원심분리기 섹션  6‥‥‥구동 섹션

7‥‥‥림    8‥‥‥로터

9‥‥‥하우징   10‥‥‥샤프트

11‥‥‥플레이트 트레이  12‥‥‥저벽

13‥‥‥U-레일   14‥‥‥베이스 섕크

15‥‥‥사이드 섕크  16‥‥‥사이드 섕크

17‥‥‥중심 보어   18‥‥‥회전축

19‥‥‥스톱퍼   20‥‥‥마이크로티터 플레이트 캐리어

21‥‥‥림    22‥‥‥연결 요소

23‥‥‥하우징   24‥‥‥덮개벽

25‥‥‥전측벽   26‥‥‥후측벽

27‥‥‥하부 하프셸  28‥‥‥상부 하프셸

29‥‥‥플랜지   30‥‥‥드레인

31‥‥‥지지부   32‥‥‥개구
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33‥‥‥로딩 메커니즘  34‥‥‥유연성 장형 빔

35‥‥‥내벽   36‥‥‥자유단

37‥‥‥상부 스트랜드  38‥‥‥하부 스트랜드

39‥‥‥휠    40‥‥‥휠

41‥‥‥스텝퍼 모터  42‥‥‥자성 요소

43‥‥‥레그   44‥‥‥플랜지

45‥‥‥평형추   46‥‥‥레그

47‥‥‥모터   48‥‥‥승강 수단

49‥‥‥분배 바   50‥‥‥분배 노즐

51‥‥‥원심분리기 하우징 52‥‥‥로터

53‥‥‥리드   54‥‥‥카메라

55‥‥‥겔 카드   56‥‥‥로터 공간

57‥‥‥자성 로드   58‥‥‥보호 캐비티

59‥‥‥자성 비드   60‥‥‥샘플 액체/시약/버퍼 등

61‥‥‥캐비티/비드로부터 제거된 잔존 액체

62‥‥‥로드   63‥‥‥로드의 하단부

64‥‥‥반응조   65‥‥‥마이크로티터 플레이트

66‥‥‥항체   67‥‥‥항원

68‥‥‥돌출부   69‥‥‥마루/모서리

70‥‥‥로드의 상단부  71‥‥‥피펫팁 도시(schematic depiction)

72‥‥‥블라인드 홀
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도면1
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