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(54) Diagnosticky prostfedek

Diagnosticky prostfedek obsahuje hydro-
filni latexové tdstice o pramé&ru 0,15 aZ
1,5 am sestdvejic{ ze zpolymerizovenych
Jednotek obecného vzorce

1
-CH2 - CR =

2
X - CH, - R%,

R je vodik nebo metyl e

X Jje #»0= nebo =CO0-0- 2

¥%  je skupine -CH=0, -CH(OH)-CH,-NH,,

~CH - CH, nebo ~CH(OH)~CH,-SH nebo
NS

sm¥si zpolymerizovenych jednotek
obecného vzorce I s 1 aZ 99 % hmot.,
zpolgmerizovanych monomerd vybranych
ze skupiny zehrnujfci styren, di-
vinylbenzen, alkyl- &i hydroxyalkyl-
akrylét{ nebo meteskryldty, ekryl- ¥i
metekrylemidy, N-vinylpyrrolidon,
vinylacetdt, butedien & isopren, na
nichZ je pfimo nebo pites prostorovou
spojku navdzéne biologicki a/nebo
immunologicky ektivni ldtke vybrend
re skupiny zehrnujfci peptidy, pro-~
teiny, enzymy, hormony, viteminy,
antigeny, protildtky e mikroorga-
nismy.
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Vyndlez se tykd disgnostického prostfedku, jehoZ cherekteristickym znakem je, Ze
jednou ze souddsti jsou latexové &dstice.

Hydrofilni letexové dstice nechdzeji 3iroké uplatndni v nejrdzn¥jsich oblestech
biochemie, zejména jeko nosiZe biochemicky &1 immunologicky ektivnich lé4tek. Dosevedni
zplsoby syntézy latexovych &dstic schopnjch vdzet na svém povrchu biochemicky &i immu-
nologicky sktivn{ létky spolfvé zejména ve stenderdn{ emulzni{ polymerizsci. Princip
b&%né emulzni polymerizace Je obecnd zndm & spo¥fivéd v dispergovéni ve vod& omezend
rozpustného monomeru nebo sm¥si ve vod¥ rozpustnych monomerd ve vodném roztoku emulgétoru
p inicidtoru, zehPdt{ smsi na teplotu, p¥i ni% jsou generovény radikdly zahsjujici
y&tezovou polymerizaci a udrfovédni této sm&si p¥i pofadovené teploté zs michdn{ po dobu
potebnou k dosafeni urlité konverze.

Samotnd polymerizsce probihé zpoddtku v koloidnich dtverech zvenych micely (v nich%
je monomer rozpustny) tvo¥enych vhodnd stericky uspotddenymi molekulemi povrchové
aktivn{ l4tky. Po skon¥ené polymerizaci zdstévéd povrchové sktivn{ 1l4tka i naddle na
povrchu vzniklych polymernich latexovych ¥dstic e stabilizuje je tek proti koasguleci.
Odstrandnt "emulgdtoru je sice z v&t3{ &dsti mo¥né, led dochdzi bud k nevratné ztrétd
individuslniho cherskteru diskrétnich polymernich ¥dstic jejich agregeci p¥i koagulsc1
nebo alespon k nemoZnosti uvedeni &dstic resuspendovénim do pivodnfho stavu. Tato nevyhoda
klesickfch letexd je odstrenitelnd poufitfim techniky tzv. bezemulgétorové emulzni{ poly=-
merizece, kdy &4stice jsou sutostebilizovény ionogennimi skupinemi, je% jsou souddsti
polymernfho Fet&zce vzniklou p¥i inicie®ni reakci.

Nejnovdjdim pfikladem této polymerizece je zpisob podle &s. sutorského osv&ddent
&. 225 010 popisujfctf syntézu letexovych hydrofilnich ddstic homo~ &i kopolymerizaci
monomerl obecného vzorce '

CH, = CR, = X - CH, - CH - CH

kde
R, je vod{ik nebo metyl =

X je =0~ nebo ~CO~0- v nepiitomnosti emulgdtoru vedoucf ke sférickym polymernim Zdsticim
stejné velikosti.

Tyto ¢4stice nesou jisté mnoZstvi reaktivnfch skupin epoxidovych, které lze pouZit
k nevézdni bioclogicky &i immunologicky ektivnich 14tek na povrch &4stic. Epoxidovd skupina
nesporné spliuje Fadu poZadavkd kledenych na syntézu konjugétd polymer-sktivni l4tke,
le¥ jeji nevyhodou je, %e semotné reakce probihd relativng pomelu. Dlouhd inkubace pak
wi%e v n¥kterych pPipadech vést ke zirétd biologické &i immunologické ektivity. Tomu lze
zabrénit pouZitim nosidd, jejichZ funkéni skupiny jsou v porovnéni s epoxidovou reektiv-
n&jsi, tzn. %e zs podminek,p¥i nich% se immobilizace miZe z Advodd stability immobi-
lizovenych ldtek realizovet, reegujl rychleji.

To umoinhuje ziskdvet meteridly vhodné pro pouziti v diegnostickém prostfedku s dosta-
teZnou aktivitou 2 bez dlouhych ¥esovych ztrét.

Predm&tem vyndlezu je disgnosticky prost¥edek, vyznsleny tim, e obsshuje hydrofilni
latexové ddstice o pram¥ru 0,15 2% 1,5um sestdvajici ze zpolymerizovenych jednotek
obecného vzorce

-CH, - cr' -
|

X - CH, - R?,
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kde R"je vodik nebo metyl a X je -0~ nebo -CO-0 a R? je skupins ~CH=0, —CH(OH)»CHZ-NHZ,
~CH - CH, nebo -CH(OH)-CH,-SH nebo smési zpolymerizovanych jednotek obecného vzorce I

NV
0

s | 8% 99 % hmot. zpolymerizovanych monomerd vybrenych ze skupiny zehrnujic{ styren,
divinylbenzen, slkyl- ¢i hydroxyslkylekryldty nebo metekryldty, skryl- &i metekrylemidy,
N—vinylpyrfolidon, vinylacetét, butadien a isopren, na nich# je pi¥{mo nebo pfes prosto-
rovou spojku navédzéna biologicky a/nebo immundlogicky aktivn{ létke vybrend ze skupiny
zehrnujfci peptidy, proteiny, enzymy, hormony, viteminy, sntigeny, protildtky e mikro-
orgenismy. g

Konkrétni pouzit{ je uvedeno v pifklaedech, které ukazuj{ moZnosti, aviak neomezuji
vynélez,

Pr{kled i

v 80 ml destilovené vody se rozpusti 0,08 g peroxodvojsiranu dreselného e 30minu-
tovym probubldvédnim dusikem se z roztoku odstreni vzdusny kyslik. Soulasn¥ se stejnym
zpisobem zbavi vzdudného kysliku 10 ml glycidylmetakryldtu. Ob& komponenty se p¥evedou
do sklen&ného reaktoru a dalifch 10 minut se probublaji dusikem. Poté se reaktor uzavie
o sm¥s ponechd za stdlého mfchdni 6 hodin reagovat pFi teplotd 65 °C. Po uplynuti této
doby je konverze reakce 98 %. Reskénim produktem. je latex tvofeny kulovitymi, mono-
disperzng distribuovanymi &4stedkemi polyglycidylmetakryldtu o priméru 0,44 am.

Priklad 2

4
w7 (Lotex)-OCH, - CHO

+ H20 + Na J0

(Latex)-OCH,-CH-CH, ——¥ (Latex)-0CH,-CH - Clﬂz
!
0 OB OH
20 ml latexové suspenze polyglycidylmetakryldtu p¥ipravené podle p¥ikledu ! bylo michéno
ptes noc pii pokojové teplotd s 5 ml 2 N louhem sodnym & poté 5 hodin dislyzovéno proti
vod¥, V suspenzi bylo po p¥{davku 100 mg perjoddtu sodného pH nastaveno ne hodnotu 3 =&
pfes noc p¥i pokojové teploid michdno & smds dialyzovéne proti vod¥& 4 hodiny.

P¥iklad 3

+ M
(1etex)-0CH,~CH = CH, —————» (latex)-O0CH,-CH ~ CH,
l

|

0 NH, OH
CHy = €O~ P
. N-OC - CH,CH,C NH CH, - CH
P I AN
CH, = CO 0 0 OCH,

P
v

1. smidace, 2. kyseld hydrolyze acetalu

~ CHO

(latex)-OCH2 - ?H -NH -C =~ CH2-CH2 -ﬁ - NH CH2

]
02-0H 0 (0]



231217 4

20 ml latexové suspenze vyrobené podle pfikledu ! bylo michdéno s 10 ml emoniakového
koncentroveného roztoku po dobu 20 hodin pfi teplotd mistnosti s dislyzovédno 48 hodin
proti tekouci vodd. Vznikld suspenze byle odstfed¥ne. Obseh dusiku v suché hmotd je
pek ssi 1 % hmot. cof odpovidd smineci zhruba ko%dé desdté epoxidové jednotky, avisk
pri uptednostn¥ni reakce povrchovych skupin lze na povrchu pfedpoklddat vy%3{ stupeh
derivetizace. Odst¥ed¥nd .pevnd substance se rozmichd op&t ve 20 ml 0,1 N louhu sodném.

K tomu se poté p¥ikepe 1,5 g N-hydroxysukcinimidesteru emidoacetaldehydacetaljantarové
kyseliny (rozpudtény v 6 ml dimetylformamidu). Vznikld suspenze se michd jes3t¥ 3 hodiny,
pak se okyself ! N HC1 na pH 3 e konefng dielyzuje proti tekouci vod¥ 12 hodin.

Pr1kled 4

+ H2S

(latex)-OCH,~CH - CH, ————— (latex)-OCH,~CH-SH
|

0 CH2-OH

CH - CO CO - CH

N-(CHZ)B-COO—N
CH - CO" CO - CH2

.
>

(1atex)-OCH,~CH - S = CH = CO CO~CH
2 S N-(CH,, ) .~C00-N =" 2

| | 275 N
CH, - OH CHy- CO CO-CH,

20 ml latexu pPfipreveného podle p¥ikladu 1 bylo smiseno s 0,5 g NaZS « 9 H0 8
mfchdno ptl teplot& mistnostl dve dny. Suspenze byla pek dialyzovéne protl tekouci
destilovené vod¥, a% byla bez zdplachu a poté odst¥ed¥na. Suchd ldtke obsahuje pek easi
2 % hmot. siry, co? odpovidd derivatizaci zhrube ke2dé desété epoxidové jednotky, eviak
ve skutednosti vzhledem k piednostni reekci je derivatizace ne povrchu $dstic vy3¥i.
Odstfeddny produkt se smisi s 1 g N-hydroxysukcinimidesteru kyseliny 6-maleinimidohexanové
(rozpudtény v 6 ml dimetylformemidu), ponechd 3 hodiny reegovet e pek se dialyzuje
12 hodin proti tekouci destilované vod¥.

Pri{kled 5
Tvorba konjugdtd latex-gemme globulin

1 ml gemma glubulinového roztoku (obsghujict 56,6 mg proteinu) se smisi vidy s 20 ml
latexové suspenze

a) podle prfkladu ! vyrobené

b) podle pFikledu 2

¢) podle pfikledu 3 a

d) podle prikledu 4 derivetizované

ponechd reegovet & 12 hodin dialyzuje. 2Zbylé suspenze se odst¥edi{. V supernstentu byl
stenoven volny protein, Z vysledku lze urdit podfl nevézeny na latexové Zdstice. Ziskd
se navazéno
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ndseda & 8 mg gemma globulinu
ndsada b 43 mg gemma globulinu
ndsada ¢ 15 mg gomma globulinu
nidseda 4 19 mg gemma globulinu.

Pri{klad 6
Tvorbe konjugdtd letex ~ IgG

Jako v p¥ikledu 5 byly z rdznjch latexovych suspenzi @ roztoku IgG vyrobeny kon-
jugdty letex-IgG. Tvorbou komplexu s protildtkou bylo potvrzeno obsazeni latexovych
%4st{ molekulemi IgG.

V dalfim budou popsény dve diagnostické prostedky jeko pF¥iklady pouZit{ hydrofilnich
latexovych ¥dstic podle vyndlezu, 2 to k imunologickému stanoven{ tyroxinu (T4) za pomoci
T, protildtek z anti—T4—séra ovel @ ke stenoveni humennfho tyr(e) otropinu (TSH) v séru

s pomoci d¥licf techniky dvojité protilédtky.

PFrLfklad 7

Pouzit{ homopolyglycidylmetakryldtovjych letexovyich Zdstic jako nosile ant1~T4—se§a
ovel; diegnosticky prostfedek k provedeni T4 - ELISA. K proveden{ stenoveni tyroxinu
(T4) pomoci ELISA se nejprve kovalentn¥ navéii T4 protildtky z ov&iho anti-T4-sére na
hydrofilnf polyglycidylmetekryldtové letexové ¥dstice podle vyndlezu, jeX jsou deri-
vatizovdny podle jednoho z pFfkladd 2 8% 4 a podle @neslogie s prfiklady 5 a 6 zreagovény
] T4 protildtksmi. Takto ziskené protildtky na pevném nosidi (solid-faceantibdody)
pfedstavuji prvni resgencii testu. Jeko druhé resgencie slouZf '1‘4 znémym zpdsobem zne-
geny vhodnym enzymem napi. peroxiddzou (POD) nebo beta-gelaktoziddzou (bete-gal), tedy
spojeny do enzymového konjugdtu. Jako enzym byl v daném p¥ipad¥ bete-gel. Jako tFetd
reagencie se zevdd{ vzorek s nezndmym obsehem T, & jeko ¥tvrtd resgencie psk obvykly
substrdt pro bete-gsl enzymovy konjugdt, 8 to v tomto pP*ipedd nitrofenyl-bets-galaktosid
v tris-HCl-pufru pH 7,3. .

Princip testu spo¥{vé ne pribghu ndsledujicich t¥#f reskeif:

1., Immunologické reekce mezi '1‘4 protildtkou kovalentns navézenou ne hydrofilni
latexové Sdstice na jedné strand s enzymem znedenym T4 (enzymovy konjugdt) a volngm
T4 obsaZenym ve vzorku na strand druhé. PFi této reskci dochdzi tedy k kompetitivnd
vezbd mezi protildtkou na pevném nosi¥i, enzymovym konjugdtem @ T4 vzorku.

2. D&lenf B/F (B = bound = navédzany, F = free = volny). Jednéd se zde o d&lené
volného a vézeného enzymového konjugdtu. Tohoto d¥leni lze s vyhodou doséhnout odstle-
d¥nfm, nebo dialyzou proti vod¥ nebo vhodnému pufru. :

3. Dikazovéd reskce enzymu, kterd probihd mezl enzymovym konjugétem a pro den}
pouzity enzym specifickym, obvykle pouiivanym substyrdtem a kterd miZe byt sledovéna
kolometricky nebo jinym zpisobem. Enzymetickd ektivite miZe byt piitom sledovéne bud
v supernstantu (volny pod{l) nebo v resuspendoveném sedimentu (védzeny podflj}.
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Provedeni pokusu:

Let.ex-anti-T4 suspenze pfipravend shora uvedenym zpisobem se zfedf v pomZru 1:1 000
vodou nebo pufrem, 0,5 ml této suspenze se smisf se 100 ml standardnfho roztoku T, sérs
s riznym, ale vidy zndmym obsahem T4 a 100 ml T4-beta-gal konjugdtu v roztoku, Reak&ni
sm¥s se inkubuje 30 minut p¥i teplotd mfstnosti. B&hem inkubace se sm¥si nepPfetrzit¥
michd, zatf{mco druhd ndsads se stejnym stendsrdnim ohbsahem T4 se ponechd stdt. Poté se
suspenze vidy odstfedf e kapeline, v niZ se nachdz{ F-fdze, se 0dd¥li., B-fdze, tedy
T‘-beta-gel konjugét vdzany ne pevné fézi, se nechdz{ v sedlin¥. Ke stenoveni sktivity
enzymu se pevnd fdze smisf s pFebytkem roztoku substrdtu, sestdvajiciho z

450 mg/l p-nitrofenyl-beta-gelektosid (Fa.Sigma)
100 mmol chloridu sodného
10 mmol chloridu ho¥eZnstého
10 mmol tris/HCl pufru .
0,4 % (obj./obj.) merkaptoetanolu
pH 7,3

e zndmym zpdsobem se zm&F{ extinkce p#i vlinové délce 405 nm, Ukezuje se, Ze bez vnéjéiho
. michdnf letexovych ¥dstic, jsoucich ve vznosu, je signdl o zhruba 11 % niz3{f.

Jeakmile byly touto cestou zji¥t&ny kelibradn{ k¥ivky pro T4, byla psk stejnym zplsobem
provédd¥&na m&fenf{, v nichZ namisto 100 ml T4 stenderdniho séra bylo pPiddno vidy 100 ml
vzorku s nezndmym obsahem T4 a m&Fens extinkce B fdze po resuspendovédni v roztoku sub-
strétu.

Bylo zji¥t&no, Ze hydrofiln{ latexové Zdstice jsou vyborn¥ vhodné jsko nosife pro
protildtky s teké entigeny a neovlivnujf jejich imunologickou reaktivitu. Mohou byt proto
nasazeny s velkou vyhodou jeko nosi¥e pfi enzymimunotestech ne pevné fézi. Ddle bylo
dokdzdno, Ze latexové ¥dstice zistévaJf po dlouhou dobu v prost¥edf pufru ve vznosu,
protoZe hustota ¥dstic je zhrube rovna jedné. Ddle jsou hydrofilni latexové ¥dstice podle
vyndlezu té% dobfe odstiedovatelnd s resuspendovatelné, ani% by pi¥itom utrp&ls imunolo-
gickd resktivita.

P#*r{L{klad 8
Enzymimunotest (EIA) ke stanoven{ lidského tyreotropinu (TSH)

Stenoveni TSH v.lidském séru mé znadny vyznem pro diagndzu onemocndnt 3tftné Zldzy.
Primérn{ hypotyreoze se poznd podle siln¥ zvjSené bezdlnf TSH koncentrace (10 a3 100 uU

TSH/ml). Krom$ toho miZe byt s Jistotou vyloudena hypertyreozs, kdy? bezdln{ hodnote
TSH v séru nestoupd od 0,5 do 3 puU/ml po stimulaci TRH (Tyroides-releasing~hormon),
Stoupne-1i neproti tomu TSH o nejmén& 2,5 pU/ml, sle ne vice nei 25,uU/m1, pek Je

s velkou pravd¥podobnosti létkovd vym¥ns Bt{tné %ldzy neporufiena. Vzestup o vjfe jok
25 pU/ml z vice ¥i mén¥ zvysené bezdlni hodnoty vede k zdv&ru o lstentni preklinické
hypotyreoze., Enzymimunotesty na TSH jsou Ji% zndmy (Clinica Chemica Acte 67, 263 a3 268
(1976); Enzymy lebelled immunoassasy of hormones and drugs, Editor S. B, Pal, Walter de
Gruyter, Berlin a New York, 1978, str. 327 a% 337; Analyticel Biochemistry 96, 419 a%
425 (1979)). Tyto znémé metody stanoveni vyiaduji nepfim&¥en¥ dlouhé inkubeZni doby

(eZ 5 anf), Jsou necitlivé (5 pU/ml) nebo predpoklddajf poufiti néro&nych mEFficich pPi-
strojd (fluorometr, luminometr), pPitemZ je potfebné téZ za¥f{zeni pro miseni nésad.
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Pouzitl hydrofilnich latexd podle vyndlezu umofhuje nynf fotometrické stenoven{ TSH
s celkovou inkuba¥nf dobou 2,5 dne d&lici technikou dvojité protildtky. P¥itom je druhd
protildtka kovelentn® navdzdne na hydrofiln? lstexové &dstice podle vyndlezu. Novdzand
enzymovd ektivita se m&Ff po B/F separaci. Protofe latexové dstice naji{ hustotu nep?ilis
odlisnou od hustoty vody, z8stévaji b¥hem enzymové reskce ve vznosu, &inZ odpadd obvyklé
michdnf, PFi pouZitl velmi zieddnych latexovych suspenzi, které je moiné diky vyaoké
saturaci povrchu protildtkou, odpadd odst¥edovén{ &dstic po odezndni enzymatické reskce,
nebol je moZné fotometrické stemovent i suspenz{,

Na rozdfl od obvyklych v imunologickych testech pouf{vanych latexd lze hydrofiind
polyglycidylmetakrylové latexy podle vyndlezu pokryté protildtkou po odsiFeddnt lehce
resuspendovat, Z téhoZ dlvodu se ukazuje teké velmi nepatrnd nespecifickd absorpce
antigenu znadeného enzymem (navédzand ektivita v nepi{tomnosti primarnich protildtek).

Provedeni pokusu:

0,2 ml TSH stondardu (mezindrodni referendni preperét MRC 68/38 v séru neobsahujfcim
TSH) se inkubuje s 0,! ml zndmého anti-TSH-antiséra nap¥. z mordat zPed&ného vodou nebo
vhodnym pufrem v pom&ru ':150 000, Po 12 hodindch se ke sm¥si z prvntho stupnd pipetuje
0,1 ml roztoku enzymového konjugdtu sestdvajiciho z kovaletnd navdzaného TSH ns glukoso~
oxiddzu (GOD) (obsehujfctho asi 1,5 x 1079 g TSH). K této smisi se po deldfch 12 hodindch .
pipetuje 0,1 ml latexové suspenze. Suspenze obsahuje 0,! a% ! mg/ml metakryldtového
latexu, k némuZ bylo - jeko v prfklsdu 6 - pFidéno na ' 000 mg suchfch latexovych &dstic
5 2% 150 mg proteinu imunoglobulinové frskce z{skené z kozfho séra proti IgG z mordat
a tak provedena imobilizace kovelentni vazbou., Po jedné hodin& se odstiedf & sedlina
latexovych &dstic se promyje 1 ml vhodného pufru, prifem? se &4stice resugpendujf{, Ndsle~
dqvng se odstreduje a promyvé. Kapaliny se vylijf.

Ke kaZdé ndsedd se pfidd ! ml roztoku substrétu pro GOD e krdtce se protfepe. Late-
xové Zdstice zlistenou poté nejméng 2 hodiny rovnomdrn¥ suspendovédny. Poté se suspenze
prevede do m&Fici kyvety s mdFf se extinkce p¥i 405 nm. Od ke?dé extinkce se odedte hod-
nota slepéhoc pokusu L;.I; je extinkce ! ml roztoku substrdtu, ktery obselmje stejné mnoi-
stvi pokrytych latexovych 2dstic jeko vySe zmin&nd letexové suspenze, jei se priddvd
ke sm&si enti-TSH antisére a TSH~-GOD,

Takto zji¥t&né extinkce se vynesou pro rizné steandardnf koncentrace TSH. S pomoc{
t¥chto kelibre¥nich k¥ivek se pek na zdklad¥ zji%t¥ngch extinkecf urduje koncentrace TSH
v klinickych vzorcfch s nezndmym obsshem.

Jako vhodny pufr se prednostn¥ pouifvé 0,04 M fosfdtovy roztok pH 7,4 obsshujfect
0,005 M EDTA, 0,1 % hovdzi sequmelbumin e 0,15 M NeCl,

Jako GOD substrét je upPednosthovédn vodni roztok obsshujfef 5 8/100 ml glukdzy, 100 mg/
/100 ml 2,2 °~azino-di-(3~etyl-benztizzolonsulfonovou (6) kyselinu) (ABIS), 5 mg/100 ul
peroxiddzy (POD), 0,05 M fosfdtovy pufr pH 5,6.

Pro srovnéni byl urden obsah TSH ve t¥ech vzorcich séra jak viBe uvedenou EIA (A),
tek 1 zndmou RIA s dvime protildtkemi (B). Jak ukezuje tabulka, zji3t&né hodnoty vzdjemnd
dobfe souhlesi: :

sérum 1 () 11,2 pU/ml (B) 12,5 @U/ml
sérum 2 7,3 Ty1
sérum 3 3,8 . 4,5
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Také z vy¥e uvedenych stanovenf TSH vyplyvé, Ze hydrofilni latexové ¥dstice podle
vynédlezu jsou velmi vhodné jeko nosile biologickych a/nebo imunologickjfch substenci,
zejméne protildtek, .

Stanoveni nespecifické vazby

Standasrdn{ vzorek TSH se zpracuje zpisobem popsanym v "provedeni pokusu" (vzorek C)
a porovnd se s dalfim obdobnym vzorkem (D), ktery je podroben zhruba identickym pfem&ndm
jeko vzorek C., P¥i tom se v3ak vynechd anti-TSH-antisérum.

Porovnénf zm&Penych extinkci{ pro obe vzorky C e D
Vzorek C Vzorek D

Extinkce m¥%end v suspenzi po odedteni L‘ 1,028 0,015

ukazuje, %e nespecifickd vazba obnd3{f mén¥ neZ 1,5 %.

PREDMET VINLLEZU

Diagnosticky prostredek, ktery obsshuje hydrofilnf latexové ddstice o prim¥éru 0,15 aZ
1,5 mum sestdvajict ze zpolymerizovenych jednotek obecného vzorce
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kde R' je vodik nebo metyl a X je -0~ nebo =CO=0- @ R? Jje skupine -CH=0, —CH(OH)—CHa-Nﬂa,
-Cg\-‘gﬂz nebo -CH(OH)-CHZ-SH nebo sm¥si zpolymerizovenych jednotek obecného vzorce I

0

s 1 8% 99 % hmot., zpolymerizovanych monomerd vybrenych ze skupiny zehrnujfc{ styren, di-
vinylbenzen, slkyl- &i hydroxyelkylekryldty nebo metylekryldty, ekryl- &1 metykrylemidy,
N-vinylpyrrolidon, vinylecetdt, butedien e isopren, ne nichf je pf{mo nebo pfes prosto-
rovou spojku navézdna biologicky e/nebo immunologicky ektivni ldtke vybrand ze skupiny
zehrnujici peptidy, proteiny, enzymy, hormony, viteminy, antigeny, protilétky a mikro-
orgenismy.
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