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refiere 2 un aparato para uso en -
medicina y biologia y concierne a parficulas y al anilisis
de suspensiones de tales particulas., ElL aparato en particu
lar es'fundamentalmente una herramienta de diagnéstico pa-
ra hematSlogos, diagnosticadores y en la diagnosis y trata-

miento. Aparte del eximen de muestras dudosas de sangre, el

instrumento es valioso como dispositivo para los ensayos ru

tinarios, especialmente en forma contimua, de un gran nime-

ro de muestras.

Como es sbido, la sangre estd constituida por célu-

las microscépicas suspendidas en un suero. Entre estas célu

las predominan los llamados glébulos rojbs y en menor canbi

dad se encuentran los gldédbulos blancos., ElL estudio de las -
propledades de las células de la sangre requiefe el estudio
tanto de las propias ¢élulas como el de la sangre total y -
para este £in se ha empleado durante mucho tiempo un grupo

de medidas o parémetros que los expertos en este caﬁpo han

aceptado como fuente de la informacidén considerada ccmo ca-
racteristica de una muestra dada para su total dgscripcién.

Uno de estos parémetros es el Hemoglobina (IGB). Es-

te parémetro es definido en medicina como el nﬁmero de gra-
mos de hemoglobina en 100 centimetros cibicos de sangre to-
tal., El liquido en el interior del glébulo rojo es un com—-
puesto proteinico complejo que contiene hierro y comunica a
la sangre su color rojo caracteristico. El método conocidé

para deberminar la hemoglobina consiste en preparar una sus
pensién de sangre, hemglizarla mediante un producto quimico
adecuado que rompa las bolsas que forman las paredes de las
células y liberar la hemoglobina. A continuacidédn la hemoglo

bina libre se hace reaCcionar quimicamente con un reactivo
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 conbenido en el dilpyente para formar el compuesto produc-
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tor de color gque permite realizar la determinacién. El co-
lor de la solucidn resultante es determinado por métodos -
colorimétricos, utilizando uno cualquiera de los diversos
aparatos conocidos. En este invento, el aparato para deter
minar el parimetro hemoglobina esti incorporado en otro -
componente de forma novedosa y el método es aubomético.

El aparato del invento se ha hecho posible debido
a la naturaleza de los ;fincipios del método y aparato des
critos en la patente ne 722.418 (inglesa), pero estas mis-~
mas caracteristicas plantean problemas que a primera vista
parecen praicticamente insuperables. El aparato para contar
y clasificar por tamailos las_particulés gue se describe en
este patente se funda en el movimiento relativo de una sus
pensién de particulas y una trayectoria\fisica de dimensig
nes muy pequefias, tal como una apertura en una vasija, con
lo que cada vez que aparece une particula en la trayectoria
y desplaza su propio volumen del diluyente se produce un =~
cambio en la impedancia total de‘la trayectoria. Se proveen
los medios para producir el movimiento relativo de la suspe.
sién y la trayectoria. Ademés, se hace ﬁasar por la misma
trayectoria una corriente eléctrica de gran densidad y tal
que la variacidn de impedancia produce una sgefial eléctrica
momenténea cada vez que una particula atmviesa la trayecto-
ria, Ademéds de producirse una séﬁal con el paso de cada par
ticula, la amplitud de la sefial es practicamente proporcio-~
nal al tamaﬁo o volumen de la particula.

Las caracteriéticas v ventajas del invento serdn —
réipidamente comprendidas y apreciadas por los expertos en

la técnica después de la lectura de la descripcidén de la -~
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realizecibn preferida aclarada con los dibujos que se inclu

yen. También resultari evidente que los detalles del apara-
to son susceptibles de variaciones considerables. La aplica
cidén del aparato a fluidbs biloldgicos distinbos de la san~-
gre requeriré:ciertas nodificaciones, pero no necesariamen-
te tales que se produzca una desviacidén del concepto inven-
tivo. '

A continuacidn describiremos lés realizaciones pre-
feridas de este invento,-haciendo referencia, a titulo de -
ejemplo, a los dibujos que se acompaiflan a esta memorié, en
los que;

. TLa figura 1 es uﬁa perspectiva de los tubos con =~
gperturas y de la vasija de inmersién para la muestra QF -
glébulos blancos, con representacidn esquemética del apara-
to que mide la hemoglobina.

- La figura 2 es una seccidén tomada en general sobre

la linea 2-2~ de la figura 1 y en la direccidén indicada.

La figura 3 es un detelle fragmentario de una sec-

cidén de la figura 1, tomada en general en un plano horizon-
tal en 3%-3,

Para empezar seria con#eniente bosquejar el esquema
general del aparabo explicando las funciones que se.reali—-
zZan. A

Se toma la muestré de sangre por cualquier medio -
conveniente y en forma total se identifica mediante una mqg
ca adecuada, generalmente en forma de una ficha con espa- =

cios en blanco sobre los que el impresor del aparato impri-

mird la informacidén deseada. EL aparato posee un tubo 0 resg|

piredero que se sumerge en la muestra y hace pasar una can-

tidad dada al sistema flufde. Una pequefia parte medida de =
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esta sangre totsl se transfiere a una cimara de mezcla, -~
donde se produce la primera dilucibn, junto con una canti-
dad previamente determinada de diluyente. Una porcibn de -
la suspensién resultante pasa desde esba chmara a otra cé_
mara de mezclé junto con un agente de hemolisis inyectado,
en cuya cémara se deja que permanezca la suspensidén duran-
te un tiempo suficiente para que los glébulos rojos se rom
pan y liberen su hemoglobina. La muestia de glébulos blan-

cos que contiene la hemoglobina se pasa a un bafio donde se

.encuentran tres tubos con apertura y se succiona a los tres

tubos simulténeamente mediante una presién de fluido cons-

tante, durante un periodo de tiempo previamente determina~

-do., Los tubos con apertura van provistos de sus electrodos

respectivos y en ellaflo se encuentra un electrodo comin, -

de forma que se obbtlienen tres series de seflales como conse

cuencia del paso de los glébulos blancos a los tubos con

apertura,., El circuito electrdénico proporcions una salida

desde un detector que representa directamente el reaento

de glébulos blancos RGB. La muestra de glébulos blancos

que contiene la hemoglobina permite la determinacién de HGB
a partir de la muestra que se encuentra en el bailo de los
tubos con apertura. Para ello el bafio va provisto de una -
extensidn éspecial que proporciéna unas caras paralelas de
exfmen a través de las cuales atraviesa la suspensién un -
haz de luz adecuada e incide en un dispositivo fotosensible
para dar la informacién.referente al parimetro hemoglobina
de la muestra original. Un circuito electrdnico adecuado -
conecta con la salida ael dispositivo fotosensible para -
dar una cantidad que representa HGB.

Ahora lmremos referencia a las figuras 1, 2 y 3 que
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ilus%ran los tubos con aperturas para glébulos blancos y su
vasija de inmersidn, asi como ciertas representaciones sim-
bbélicas que ilustran otro aparato.

Como la muestra de glébulos blancos es hemolizada,
no contiene glébulos rojos. Ademds, la hemoglobina proceden
te de estos glébulos rojos ha sido liberada y la misma mues
tra es adecuads pare uns determinacidn de la hemoglobina. -
Esta se-iealiza mediante'la nueva estrﬁctura que se ilus~ =
tra. Un producto quimico 'contenido en el diluyente ;ealiza
el tratamiento de la hemoglobina oxidéndols y produciéndo -
el color deseado. . |

El bafio blanco 90 es preferiblemente un vaso o céma
ra de vidrio abierto en su parte superior como se indica en

210 y estrechéndose en su extremo inferior como se indica

en 220, Da cémara 214 formada en el interior del ﬁismo es

basbante estrecha y los tubos con aperturas 144 que estén

dispuestos en la camara estén aplastadoé de forma que una -~
cantidad minima de mﬁ;stra sube bastante alto en la cémara
214. Como ejemplo se muestra el nivel en 216 en la figura 2
por encima de las aperturas 146. Estos tubos con aperturas
estin colocados en una placa 218 mediante la cual los tres
tubos pueden ser subidos o bajados a2l mismo viempo. Esta -
placa estd montada en un soporté nayor (no mostrado) que cu
bre el extremo superior de la vasija 90. _
. En su extremo infeiior, la vasija presenta una fo;:
macidn integral 200 con una configuracibdn transversal rela;
tivamente cuadrada, que se trata de una extensién para la -
medida de la hemogldbina. Las caras 220 y 222 son perfécta—

mente paralelas y planas y las superficies interiores que -

atraviesa el haz lminoso 224 también son paralelas y planas




D e LUy S S

10

18

20

25

30

-7

1574958
Una fuenbe laminosa, proyector, filtro, ete, 202 y 204 de
médidas_normales dirige el haz 224 a través de la misma sug
pensibén que esté siendo utilizada para el recuento de los -
glébulos blancos hasta un sensor 225 del dispositivo pa-
ra la determinacién de la hemoglobina. Desde la 1lfnea 120 -
la muestra es introducida en un hueco o casquillo 226 cuyo
orificio 228 es tangente a la pared interior de la cémara -
de forma que el liquido que entra siguiendo las flechas de
la figura 3 fluye con un movimiento deslizante hasta el in-
terior de la cémara sin formacidén de turbulencias o buibu—-
Jes.

Cuando la nueva mﬁéstra se encuentra en la cémara -
214, estando llenos de una muestra previa los tubos con -~
apertura 144, la aplicacidén de vacio hace que la mueva mues
tra sea pasada a través de las aperturas 146 hasta el inbte-
rior de los tubos con aperturas 144, Cada tubo dispone de -
su propio electrodo interior 230 con un conductor 23). que -
conduce a un detector 300, mostrado en la figura 2. Un elec
trodo comin 232 conectado a tierra y provisto de un conduc-
tor 233 esté dispuesto en la cémara 214 de forma que las -
particulas que atraviesan las aperturas producen una seiial
a través de los electrodos y a través de los conductéres -
eléctricos 231 y 233 conectados a Aichos electrodos para el
recuento, clasificacidédn de tamafios, etc. Cada una de las =~
tres_éperturas estd iluminada por una fuente luminosa 234 -~
y para confinar el haz 238 se emplea alguna forma de colimg
dor o lente 236, Este haz pasa a través de la apertura, que
generalmente se encueﬂtra bastante préxima a una de las pa-

redes laterales y después es dirigido sobre un espejo 239 -

desde el que puede ser proyectada la imagen de la apertura
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sobhre una pantalla d.é v;drio esmerilado. D_e esta forma pue-
den observarse 6§ticamente las tres aperturas de manera si
multanea. .

El desaglie del bafio 90 lleva a un accesorio 240 cu~
yo orificio es un conducto desviado 140 mencionado con an-
terioridad. ]

Se observard que la eétructura descrita es simple -
pero permite la realizacién simulténea de una pluralidad de
funciones. '-“_ ) ' |

En reslmen, la Patente de Invencidn que se solici-
ta, recaerd sobre las siguientes:

-~ RELVINDICACIONES -

1. Un aparato mejorado para realizar una medida co-
lorimétrica y un estudio de particulas de la misma suspen--
sién de particulas en un liquido, caracterizado pbr
una vasija (90) de paredes transparentes, '
un tubo con apertura (144) de un analizador de particulas

electrdénico dispuesto en dicha vasija y con su apertu-
ra (146) sumergida en una cantidad de dicha suspensién
(216) contenida en dicha vasija, 7
una porcidn de dicha vasija de‘bajo del nivel normal de la -~
suspensidén con un par de paredes paralelas opueétas Yy
yuxtapuestas (220, 222) distanciada del tubo con aper-
turas, ' _
una estructura (202, 204) que proporciona un haz 1umiho$p -
(224) dirigido a través de dichas paredes paralelas pa-
ra dicha medida colorimébtrica,
el tubo con apertura y'la vasija poseen electrodos (230,
232) en su interior para explorar la suspensidén que -

atraviesa dicha apertura,
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- racterizado porque,

‘dicha vasija (90) esté provista de un desagiie (140) en su

1 dicharvasija (90) es esencialmente rectangular en el plano

vindicaciones 1-4 , caracterizado porque

_éstando dichos eléctrodos adaptados para su conexidn eléc-
trica con un circuito detector para el andlisis de
particulas (300).

2. Un aparato segln la reivindicacién 1, ca-

9xtremo inferior y dichas paredes paralelas yuxta-
" puestas estin situadas directamente encima de dicho
' desagiie. -
3. Un aparato segin la réivindicaciénfl, ca-

racterizado porque

para acomodar una pluralidad de tubos con apertu-
. ras (144) en su interior y cﬁjo fondo se estrecha
. ha;ta un desagiie (140), siendo la seccidn transver-
sa} (200) inmediatamente encima del desagiie, rectan-
 gular en general y formando parte d¢ dicha seccidn
las citadas paredés paralelas opuestas y yuxtapues-
" tas (220 222).
_ 4. Un aparato segin la re1v1ndlcaclon 3, ca~-
racterizado porque
dicha vasijé (90) tiene la configuracién de una cavidad
aplastada, ‘ .
los tubos (144) son planos para reducir el volumen no ocu-
-pado de dicha vasija y
laé'paredes paralelas citadas estén situadas por encima del
mencionado desagiie pero por debajo de dichos tubos
cén aperturas.

5. Un aparato segin cualquiera de las rei-




existie un accesorio de enbtrada (226) inbegrel con dicha va-
' sija (90) y adyacente a la parte superior de la misma
para admitir la suspensién y en el que el orificio -
(228) est4 dispuesto de forma que dirige la corriente
entrante tangencialmente a una pared interior de dicha

- vasija. _ o ' _

6. S€ reivindica por fltino como objeto sobre el -
que ha de recaer la Patenbe .de Invencidén que se solicita :
"UN APARATO MEJORADO PARA REALIZAR UNA MEDIDA COLORIMETRI-
CA", ' |

Todo conforme gqueda descrito ¥y reivindicado en la
presente Memoria descripbtiva que consta de diez péginas me

canogré.ﬁadas y dibujos adjuntos,

Madrid, 13 de Mayo de 1.969
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