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La quimica enalitica instrumental clisica ha ve-
nido exigiendo siempre la manipulacidén fisica de los reac-
tivos de'ensayo, que suelen comprender varios componentes
separados, asi como su puesta manual en contacto. con el
fluido que se estd ensayando. Esto suele ir seguido de la
presentacidn manual de los reactivos o las sustancias qui
micas reaccionantes a un instrumento que dé una iectura 0
estimacidén cuantitativa de los productos de la reaccidn.
Recientemente, no obstante, se han desarrollado unos ins-
trumentos completamente autométicos para eliminar La uece
sidad de la manipulacién manual de las sustancias quimi-
cas reaccionantes, y que dan unas salidas de lectura pro-r
gramadas. Tales instrumentos son casi siempre extremsdamen
te costosos y complicados, y la atencidn o el manteﬁimien—
to Qe tales instrumentos requiere técnicos muy adiestra-
dos.

Por otra parte, cuando se hacen intentos de sim
plificar los sistemas autom&ticos, suele tropezarse con el

problema de que los pardmetros de los instrumentos semisutg

mAticos deben ser fijados o ajustados menudlmente. En ta-

les instrumentos existe siempre el peligro de que el ins-
trumento sea progremado incorrectamente por el téenico. Asi,
pues, es preciso llegar a un equilibrio adecuado entre los
instrumentos autométicos complejos, que requierén uzl perso-

nal de servicio muy adiestrado, y los instrumentos semisuto
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méticos 0 manusles que requieren ser programados y/o mani

pulados por operadores téenicos relativemente poco adiestra

|
dos.

Otra desventaja asociada a los sistemas de anélji
sis instrumentales autométicos y semiautométicoé es la de
que cuando en el instrumento se produce una averia o un mal
funcionamiento, se suspende toda-actividad enalitica, y es
preciso recurrir a procedimientos alternativos con los que
el técnico no se halla familiarizado.

La técnica ya conocida, en lo que se relaciona

con los instrumentos de quimica analitica eutométicos y se

miautomdticos, es tan extensa que su estudio se sale de los

1fmites de esta Memoria descriptiva. Por lo que concierne

a las formas preferidas y especificas de esta invencidn,

no existe, que se sepa, técnica conocida directamente an-
tecedente de esta invencidn,

La presente invencidn se refiere a un sistera de
ensayo simplificado de dos cowmponentes para determinar se
mieutomdticamente unos ingredientes constituyentes cuales
quiera seleccionados, de una pluralidad de ingredientes
contenidos en un fluido de ensgyo. Uno de los dos compo-
nentes consta de una pluralidad de dispositivos de prueba
0 ensayo codificados diferentes, cada uno de los cuales con
tiene uno o m4s reactivos de ensayo inmovilizados que dan

unas respuestas o reacciones quimicas detectables para con
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los ingredientes particulures contenidos en el fluido de
ensayo que se esté comprobando o analizendo. El:segundo
componentercomprende un instrumento de prueba o ensayo,
destinado a recibir uno cualquiera de los dispositivos de
ensayo codificados. Este instrumento contiene anés medios
perceptores o detectores de cddigo y unos medios percepto
res o detectores de reaccién, autométicamente activados
éstos por los medios perceptores de cddigo para leer los
reactivos de ensayo asociados al dispositivo de prueba pre
sentado al instrumento. Se incluyen unos medios de sslida
por lectura, acoplados a los medios perceptores de c¢ddigo
y a los medios perceptores de reaccidn, para correlécionar
la respuesta del instrumento al dispositivo particular preg
sentado &l instrumento y para der un informe de los fesul-
tados del mismo. Unas formas de realizacidn preferiday com
prenden el uso de unos reactivos de ensayo secos o inmovi-

lizados incorporados a unos miembros portadores, tales co-

'mo unas tiras de hoja o pelicula de pléstico transparente,

para former los dispositivos de ensayo- o prueba de la pre-
sente invencidn. Estos dispositivos de ensayo pueden usar-
se independientemente del instrumento, si su respuesta es

eromogénica. Otra forma de realizacidn preferida es el uso
de unos medios de cddigo asociados &l dispositivo de prue-
ba o ensayo, que no sélo faciliten la programacidn del ins

trumento con arreglo al dispositivo de ensayo presentado si
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no también calibren automdticamente el instrumento cada vez
que se realiza un ensayo. .
| En los dibujos adjuntos,

- la figura 1 es una vista en planta que represen
ta qﬁince dispositivos de ensayo distintos, del tipo que re
sulta Util en el sistema de ensayos de la presente inven-
cidn;

- la figura 2 es un esquema funcional o por blo=-
ques que ilustra una de las formas de realizacién de un ing
trumento que se usa para leer la respuesta de los dispcsiti
vos de ensayo ilustrados en la figura 1;

- las figuras 3a...3f son unas vistas esquemiti-
cas en alzado lateral, de parte del instrumento representa
do en las figuras 2 y 4; ¥ .

- la figura 4 es un esquema funcional, similar a
la figura 1, que representa con mayor detalle la circuite-
r¥a de una forma de realizacidn ilustrativa del instrumento
indicado en lg figura 2.

Los dispositivos de ensayo de la presente inven-
cién comprenden cada uno tres partes componentes: (1) uno
o més reactivos de ensayo, especificamente capaces de reac
cionar con la particular sustancia o las sustancias parti-
culares a detectar en el fluido de prueba; (2) un miembro
portador o soporte para el reactivo o los reactivos de en-
sayo; y (3) unos medios de cddigo asociados al dispositi-

vo de ensayo, que identifican el particular dispositivo de
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ensayo presentado al instrumento de ensayo, instrumento que
se describird més adelante. .
Cada uno de los reactivos de ensayo asociados a

los dispositivos de ensayo de la presente invencién suele

comprender uno o més ingredientes o constituyentes quimicos

que, de preferencia, reaccionan con la sustancia contenida
en el fluido de ensayo dando una respuesta quimica detecta
ble que estd relacionada con la cantidad del ingrediente
contenida en el fluido de ensayoc y que puede medirse instru
mentalmente. Esta respuesta puede ser espectral, te&l como
por efecto de la reflectancia selectiva de energia radien~
te visible, ultravioleta o infrarroja, o bien puede ser
cualquier otro efecto fisico o quimico de cualquier weac-
cién concreta y especifica entre el reactivo de ensayc y

el ingrediente que se esté detectando, efecto medible uti-
lizando medios instrumentales detectores de la reancidn. El
reactive de enssyo, de preferencia, estd en forma seca o
esencialmente seca, y va incorporado & un miembro portador
o soporte como se deseribird mds adelante.

En los ejemplos se describirén con detalle unos
reactivos de ensayo especificos; shora bien, es de notar
aquif que, los sistemas de reactivos de ensayo preferibles
comprenden una o méds sustancias quimicas que pueden com-
binarse antes de su uso y retener su reactividad durante

prolongados perfodos o intervelos de tiempo. Otra caracte-
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ristica preferible de tales reactivos de ensayo reside en
la aptitud de los mismos para detectar el nivel' del ingre
diente particular que se esté comprobando, en el intervalo
de variacidn de concentracién en gque suela encontrarse en
el fluido de ensayo.

F1 segundo componente esencial del dispositivo
de enssyos es el miembro portador o soporte. Este componen
te comﬁrende unos medios para retener o contener el reac-
tivo de ensayo y, de preferencia, para permitir una fécil
puesta en contacto entre el reactivo de ensayo y el fluido
de ensayo. Aun cusndo puede bastar con un simple recipien
te para dicho miembro portador, se ha descubierto que una
matriz absorbente tal como el papel resulta idealmente apro

piada para llevar incorporado el reactivo de ensayo en for

mato seco o esencialmente seco. Como se explicard con mayor

detalle en la descripeidn de la figura 1, y més adelante

al describir el funcionamiento del presente sistema de en-
sayos, es preferible utilizar una tira de pelicula de plés
tico transparente para retener matrices de papel individua
les en las cuales, o sobre las cuales van impregnados los
reactivos de ensayo. En tal forma de realizacidn, la matriz
de papel y la pelfcula de pldstico transparente forman con
junteamente el miembro portador, y la perte del dispositivo

de ensayo que tomprende el reactivo de ensayo incorporade a
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la matriz es la que se denomina "bloque de reactivo".

Como &alternativa, el miembro portador ‘o soporte
puede comprender sencillamente una tira de peliéula de plés
tico transparente en la cual van fijados los reactivos de
ensayo por unos medios cualesquiera adecuados tales como,
por ejemplo, por medio de un material polimérd. . En una
forma ilustrativa de realizacién tal como ésta, el reactivo
de ensayo va disuelto o disperso en una solucidén de un poli
mero, tal como acetato de celulosa, en disolvente orgénico,
y la solucidn o dispersidn es aplicada por moldeo o colada
o de otra manera sobre la pelicula transparente, y seceada,

Los miembros portadores arriba descritos pueden
estar en la forma de tiras individuales a las cuales vayan
sujetas una o varias matrices de papel, o bien puedern ocstar
en la forma de rollos continuos de pelicula de plésticou
que comprendan unidades de dispositivos de ensayo indiviw
dusles que puedan ser separadas por desgarro, puestas en
contacto con la solucidén de ensayo y presentadas al instru
mento,

El tercer componente del dispositivo de ensayo
es el constituido por los medios de eddigo. Estos permiten
8l instrumento determinar cudl de entre varios dispositi-
vos de ensayo, que lleven asociados uno o més reactivos
de ensgyo diferentes, es el presentado, de modo que el ing

trumento se programe para leer ese dispositivo particular
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de ensayﬁ. Los medios de cddigo son de preferencia unos
indices distintivos de por si o por su colocacign respec
to-al miembro portador, siendo dichos medios de cddigo es
pecificos para un particular dispositivo de ensayo, y recg
nociﬁles por el instrumento. Los medios de cddigo pueden
ser una serie de caracteres o marcas, peculiares cada uno
a un particular dispositivo de ensayo de una serie de dis
positivos. Los medios de cddigo pueden tembién ser un color
particular, al que los medios detectores de cddigo del ing
trumento sean capaces de reconocer, cowo se explicard con
mayor detalle mds adelante. Los medios de cddigo pueden
también sencillamente constar de una drea opaca, cuya co-
locacidn sea distintiva para cada dispositivo de ensuyo.
Otros medios de eddigo y formatos se desprenderdn eviden-

temente de lo que antecede y de la exposicidn que sigue,

Como ejemplo de los diversos tipos de indices
gue pueden servir de medios de cddigo para los dispositi-
vos de ensayo de la presente invencidn pueden citarse los
siguientes: simbolos tales como rombos, cuadrados, circu-
los y otros;rdiversas marcas del mismo tipo, tales como
una serie de rayas o lineas paralelas; nombres, tales co-
mo el nombre del ensayo particular: esto es, glucosa, pro
telna, ete.; colorés; ndmeros; ranuras o hendiduras; per

foraciones; y asl sucesivamente, El Unico factor limitati

vo en la seleceidn de los Indices para los medios de ecddi-
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go es el de que los medios detectores de cddigo del ins
trumento deben ser cepaces de reconocer los Indi ces Ng dig
tinguirlos uno de otro, asi como de correlacionar los in~
dices particulares con los dispositivos.de ensayo corres-
pondientes. '

En la figura 1 se ilustran unos pedios de cddi-
go preferibles, que se describirén con mayor detalle més
adelante; ahora bien, fundzmentalmente, estos medios pre-
feribles comprenden una drea opaca o un bloque de cddigo
colocado en una tira o soporte transparente, en una rcla-
cidn espacial prefijada con respecto a una o mds dreas o
bloues de reactivo que van en la misma tira, siendo le co
locacidén del bloque o blogues de reactivo, respecto‘ai blo
que de cddigo, distinta para cada uno de los dispositivos
de ensayo usados con el instrumento de ensayo. En el uso,
un dispositivo de ensayo presentado al instrumento se hace
avanzar hasta una posicién en la que interrumpe una trayec
toria de luz entre una fuente de luz y unos medios senso-
res o detectores de luz, tales como un elemento fotosensi
ble, signgo las posiciones relativas del bloque de cddigo
y del bloque de reactivo las indicatives de un dispositi-
vo concreto de ensayo.

Con referencia shora sl instrumento de ensgyo,

hey cuatro facetas de este instrumento que se describirdn

a continuacién. La primera es que el instrumento debe ser
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capaz de recibir o estd destinado a recibir los dispositi-
vos de ensayo de la presente invencidn. En segundo lugar, el
instrumento debe llevar asociados unos medios sensores o dg
tectores de cddigo, con el fin de leer los medios de cddi-
go del dispositivo de ensayo y traducir esta sefial en una
sefial de referencia de calibracidén y una orden para que el
instrumento lea el reactivoro lus reactivos de ensayo par-
ticulares del dispositivo de ensayo. In tercer lugar, el
instrumento debe tener unos medios sensores de la reaccidn

o un receptor que detecte y acumule la respuesta proceden-
te de la reaccidn del reactivo de enssyo y del ingrediente
del fluido de ensayo que se esté detectando. La cuarta fa=-
ceta del instrumento reside en los medios de salida por leg
tura, que traducen la respuesta de los medios detectores

de cddigo y de los medios sensores o detectores de reaccidn,
dando un valor indieativo de la cantidad del ingredierte que
se esté comprobando en el fluido de ensayo.

Estos componentes o facetaé se estudiarén ahora
individualmente.

El primer aspecto o faceta del instrumento de en
sayo es el de que éste debe ser capaz de recibir el dispo-
sitivo de ensayo relacionado con él. En otros términos, si
la respuesta del dispositivo de ensayo es un cambio de co-
lor en una matriz de papel, el instrumento de ensayo debe

ger capaz de recibir 1a matriz de papel, y los medios deteg
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tores de.reaccidn del instrumento deben ser capaces de leer
la respuesta: por ejemplo, por especfrofotometria de refleg—
tancia.

Los medios detectores de cddigo puedenvser un dig
posiéivo electrdnico, componente o circuito cualquiera ca-
paz de leer, identificar y tratar electrdnicamente los In-
dices de los medios de cédigo del dispositivo de ensayo,
permitiendo al instrumento identificar'el particular ensa-
yo que se esté presentando. Los medios detectores de cédigo
pueden también ejecutar otras funciones tales como las de
un detector sensible a la luz, que pueda usarse para orde-.
nar al instrumento que lea una respuesta en un instante par
ticular. Esto se explicard con mayor detaelle més adelante.

Mds concretamente, los medios detectores de cé-
digo pueden ser un detector sensible a la luz, que compren
da una fuente de luz que dirija un haz luminoso a un ele=
mento fotosensible, o fotodetector, o bien puede ser un dig
positivo complejo, lector de simbolos o de vocabloe, tal co
mo los que se usan para leer ndmeros en notas o instrumen-
tos financieros o comerciales. Ademds, los medios detecto-
res de cddigo pueden ser un dispositivo sensor o detector
de color que identifiquerun particular color o matiz de co
lor, ¥y correlacione el color o el matiz con un particular
dispositivo de ensayo. También pueden usarse matices de
gris para identificar el dispositivo. Los medios detectores

de cddigo pueden ser también de los que identifican un mi-
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mero particular de rgyas paralelas o marcas opacas coloca-
das en el dispositivo de ensayo y, por consiguiénte, iden~
tifican un dispositivo concreto y especifico. Como se apre
ciard por lo que antecede, pueden usarse numerosos medios
de cddigo y medios sensores o detectores de cddigo en com-~
binacidn con el presente invento.

La tercera parte del instrumento de ensayo es la
representada por los medios detectores de reaccidn. Este
componente o estos medios comprenden fundementalmente la
parte del instrumento de ensayo que reconoce y mide cuanti
tativemente la extensidn de la reaccidn quimica entre los
reactivos de ensayo asociados al dispositivo de ensayo y
los ingredientes particulares o sustancias quimicas que se
estén buscando en el fluido de ensayo. Los medios detecto-
res de reaccidn pueden ser simplemente un elemento fotosen
sible o fotodetector, tal como una célula fotoeléetriza que
mida la luz reflejada desde un bloque de reactivo tras una
reaccidn cromogénica entre el ingrediente y el reactivo de
ensayg; o bien pueden comprender una realizacidn instrumen
tal analitica més compleja. La consideracidn gobernente es
la de que los medios detectores de reaccidn deben ser capa
ces de detectar y medir cuantitativemente la reaccién quimi
ca arriba indicada, y de generar una sefial que se suministra

a la entrada de los medios de salida de lectura que a con-

tinuacidn se deseribirdn,
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Los medios de salida de lectura correlacionan la
salida procedente de los medios detectores de‘cddigo y los
medios detectores de reaccién de tal modo que: (1) el ing
trumento reconozca el particular dispositive de ensayo que
se esté presentando; y (2) la seflal o las seﬁéles genera-
das desde los medios detectores de reaccidn sean tratadas
de modo que den una indicacidn de ia cantidad de un ingre-
diente particular del fluido que se esté ensayando.

Unos medios preferibles y particularmente vente-

josos de salida de lectura del instrumento de ensgyo de la

presente invencidn comprenden el uso de un aparato o cir-
cuito electrdédnico que comprende un contador de impulsos de
entrada, un contador de impulsos de acceso y una memoria
de lectura exclusiva, conectados de tal manera que la se-
fial o salida procedente de los medios detectores de reac-
cidn es descodificada, dando una indicacidn de una carac-
terfstica o un valor o gama de valores cuantitatives sig-'
nificativos para el fluido de ensayo: por ejemplo, el pH,
los niveles clfnicos de glucosa, proteina y asI sucesiva-
mente. Esta circuiterfa se describe mds adelante, en las
formas cspecificas de realizacidn que siguen.

Con referencia shora a la figura 1 de los dibu~
Jos, cada uno de los diSpositivos'de ensayo que en ella se

ilustran, numerados de 1 a 15, comprende una tira de peli

cula de pléstico transparente que constituye un miembro
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de base o soporte 16, a una de cuyas partes extremas van
fijedas una o mds matrices cuadradas de papel 18. La otra
parte extrema del miembro 16 sirve de empufiadura o parte
de agarre para el dispositivo de ensayo. Las matrices 18
llevan incorporadcs unos reactivos de ensayo capaces de
reaccionar especificemente con diversas caracteristicas o
ingredientes contenidos en fluidos de ensayo tales coumo la
orina. En el dibujo, pH representa una matriz dotada de
reactivo para formar un bloque de reactivo para la determi
nacidn del pH, en tento que las letras P, G, K, BI, BL ¥y

U representen respectivamente unos bloques de reactivo ca
paces de reaccionar especificamente con proteina, glucosa,
cetonas, bilirrubina, sangre oculta y urobilinégeno. Tn los
dispositivos de ensayo representados, los medios de cddigo es
tdn en forma de drea opaca o drea impresa 17 identificada
en el dibujo por la palabra "Code" ("cddigo").

En la figure 1, el dispositivo de ensayo 1 se rg
presenta dotado de siete bloques de ensgyo 18 y un blogue
de cédigo 17 dispuestos a cierta distancia de separacidn so
bre la tira 16, a partir del extremo derecho de ésta. Las
posicioneé del bloque de cédigo y de los blogues de reacti
vo del dispositivo 1 estdn indicadas por los caracteres Fl
a P8 repfesentados-encima. Como se observard, con los dis-
positivos 1 a 15 dispuéstos en alineacidén verticel del modo

indicado, cada uno de los dispositivos 2 a 15 lleva uno o
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més bloques de reactivo espaciados, a partir del extremo
derecho del mismo, y un bloque de cédigo. Cada uno de los
bloques de reactivo y de los blogues de cddigo ésté en ali
neacidn vertical con una de las posiciones Pl a P8. Por
5 ejempio, en el dispositivo de ensayo 7, el bloqué de cddi-

go esté en la posicién P3, y los bloques de reactivo de pH,
glucosa y proteina estdn en las posiciones P6, P7 y P8 res
pectivemente. La indicacién PO representa una posicidn ini
cial o de partida ("start")ren la parte de empufiadura o de

10 agarre de la tira 16, y P9 representa una posicidn de tope
situada méds a114 del extremo derecho de la tira 16, y cﬁya
significacién se indicard mds adelante. La utilizacidnrde,
los dispositivos de ensayo representados en la figura 1,
dentro del esquema de la presente invencidn, se describird

15 con mayor detalle mds adelente, lo mismo que la preparacidn
de un dispositivo de ensgyo.

La figura 2, es en parte unesquema funcional que
indica los diversos componentes de un instrumento de ensa=-
yo asi como una lista en perspectiva de un dispositivo de

20 ensayo como los representados en la figura 1, y de ciertos
componentes de instrumento afines. Esta figura muestra tam-
bién la relacién entre el dispositivo de ensayo y el instru
mento de ensayo. En esta figura, el dispositivo de ensayo
representado es el designado con el ndmero 10 en la figura 1,

25 que comprende unos medios de cddigo 17 consistentes en un
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bloque Hlance opacs, y unos blogues de reactivo 18a, 18b y
182 fijados a una tira de pelfcula transparente 16. Los
bloques de reactivo 18a, 18b y 16¢ son unas matrices de
papel respectivamente impregnadas con reactivos de ensayo
especificos de pH, proteina y sangre oculta.

El instrumento esquematizédo en la figura 2 com-
prende una mesa de vidrio o pléstico transparente 43 ade-
cuadamente montada con movimiento de vaivén y conectada a
un mecanismo activador de vaivén adecuado 45. E1 activador
45 puede hacerse funcionar en el sentido de mover la mesa
43 de un lado a otro de un haz de luz procedente de uaa
fuente 37 y transportado por unas fibras dpticas 40, como
se describird con mayor detalle al habler de las figures
3a @ 3f. La mesa 43 puede estar provista de unos medios de
posicionamiento tales como unas lineas de gufa 43ay 43b,
o unos medios de saliente adecuados (no representados),
que syuden a colocar adecuadamente un dispositivu de enseyo
10 sobre aguella.

£l activador 45 estd controlado por un regulador
de tiempo 21, por medio de une linea 39 controlada a su
vez por un interruptor de arranque o iniciucidn 44, por me
dio de una limea 46. il regulador de tiempo 21 puede ir asg
ciado un eircuito ée retardo (no representado) que dé un
retardo de tiempo entre la activacidén del interruptor de

arranque 44 y el movimiento inicial de la mesa 43, durante
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cuyo refardo el cual es posible colocar un dispositivo de
ensayo 10 sobre la mesa 43. La luz emitida des@e las fi-
brés dpticas 40 es dirigida hacia un elemento fotosensi-
ble 41 adecuadamente montado debajo de la mesa 43.
> Al ser activado el interruptor de arranque 44, la
mesa 43 se pone en movimiento desde su posicidn inicial o
de arranque, en el sentido indicado en la figura 2, hasta
hacer que el bloque de cddigo 17 del dispositivo 10 llegue
hasta el haz procedente'de la fuente de luz 37 y lo inte-
10 rrumpa, momento en el cual la luz es reflejada y devuelta por
medio de las fibras {épticas 40a a un elemento fotosensible
38 adecuadamente montado en una posicién situeada por enci-
ma del nivel de la mesa 43. Al pasar el blogue de codigo
17 mds all4 del haz de luz, dicho haz atraviesa la pelicu~
15 la transparente 16 en el espacio comprendido entre el blo-
que de cddigo 17 y el bloque de reactivo 182 inmedistamen-
te contiguo, y a través de la mesa 43, incidiendo en el
elemento fotosensible 41. El bloque de reactivo 18a que, a
los fines de la descripcidn, se supondré que ha reacciona-
20 do especificamente al pH del fluido de ensayo dando una reg
puesta, se mueve luego hasta el haz de luz, volviendo a in
terrumpir la luz que incide en el elemento fotosensible 41,
La luz es entonces reflejada hasta elrelemento fotosensi-
ble 38, en una mugnitud que depende del pH del fluido de

25 ensayo y de la respuesta del blogue de reactivo 18a. A con-
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tinuaci&n, los bloques de reactivo 18b y 18¢ van pasando
sucesivamente a la posicién de salida de lectura, con el
mo&imiento de la mesa 43 en el sentido indicado en la figu
ra 2, y la respuesta del reactivo de cada bloque es perci-
bida'o detectada por el elemento fotosensible 38, Las fi-
guras 3a a 3f dan una descripcién mds detallada del movi-
miento de la mesa 43 y el funcionemiento del bloque de cddi
go 17 como medios de eddigo.

La respuesta del elemento fotosensible 38 es una
sefial eléctrica que se lleva por la linea 22 al médvlc 23
de calibracidén y emplificacidén. El mdédulo 23 trata le sefial
inicial de calibracidn, procedente del bloque de¢ cddigo 17,
lo mismo que las sefiales sucesivas generadas desde lns blo-
ques de reactivo 18a, 18b y 18¢. La seflal procedente del
elemento fotosensible 41, interrumpida cuando el haz de luz
es interrumpido por cualquiera de los bloques 17, 1&g, 18b
y 18¢, es llevada por la linea 42 al mddulo 19 detecter de
cddigo y lector de sefiales.

7 La 16gica mediante la cual el detector de cddigo
interpreta la sefial interrumpida se explicard més adelan-
te; shora bien, el elemento fotosensible 41 puede determi-
nar tembidn el momento en que el circuito de selida de lec
tura va a tratar la selida de lcs medios detectores de reag
cién. Esto se consigue mediante una circuiteria adecuade,

que se describird més adelante, la cual ensliza la respues-
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ta del eiemento fotosensible 41 al moverse el dispositivo de
ensayo 10 a través del haz que vienerde la fuenﬁe de luz 37,
dando origen a un ciclo de iluminacidn veriable (de ilumina
do a oscuro y otra vez a iluminado), que se répite para ca=-

da una de las 4reas de reactivo de ensayo. Con dicha circui

terla, la orden de lectura viene dada por el blogueo del haz
luminoso que va desde la fuente de luz 37 hasta el elemento

fotosensible 41,

El regulador de tiempo 21 va conectado a un seleg
tor 35 de secuencia de ensayo, por medio de una 1linea 36,

E1l selector 35 ihterpreta la sefial recibida del deteétor de
cédigo 19 por la 1fnea 20, y da la identificacién del dispo
sitivo de ensayo 10 a un generador 29 de funciones, por una
1{nea 28. El generador de funciones 29 estd conectadv el mg
dulo 23 por una linea 24. El médulo 23 de calioracién y am
pliticacién incluye un circuito de paso discriminadc controg
lado por el selector 35 de secuencia de ensayo por medio de
una linea 27, para dejar que al generador de funcisnes 29
lleguen sélo las sefiales que tienen su origen en las 4reas
de reactivo de ensayo.

La salida de sefial del generador de funciones 29
es transmitida por medio de una linea 30 a un descodifica—
dor 31, tarbién conectado éste al selector 35 de secuencia
de ensayo, por una linea 34. El descodificador 31 trata las

sefiales de salida que vienen del generador de funciones 29
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y, por medio de una linea 32, da instrucciones a un apara
to impresor 33 para que éste dé a su vez una representa-
cidn visual cuantitativa de la salida de lectura del ge-
nerador de funciones 29.

Con referencia ahora a las figuras 3a a 3f, se
da en lo que sigue una descripcidn detallada dél modo en
que el bloque de cédigo 17 de las figuras 2 y 4 funciona
como unos medios de cddigo para con el dispositivo de en~
sayo 10. En su posicidn inicial o de partida, represente-
da en la figura 3a, la mesa 43 estd situada en posicidn
tal que el haz de luz emitido desde las fibras dpticas 40
no incide de manera alguna en ella sino, simplemente, en
el elemento fotosensible 41. El dispositivo de ensayn 10 es
puesto en contacto con un fluido de ensayo y colocado en
1la mesa 43 como se indica en la figura 3a. El activador
45 (no representado en las figuras 3a a 3e) mueve enton-
ces la mesa 43 y el dispositivo de ensayo 10 en el senti=-
do indicado por la flecha de la figura 3a, llevéndolos a
su posicién extrema izquierda, representada en la figura
3b. En esta posicién, el haz de luz pasa a través de la pe
1fcula transparente 16 y de la mesa de vidrio 43 e incide
de nuevo sobre el elemento fotosensible 41l.

Al 1legaf a esta posicidn, el activador 45 se in
vierte, activéndose la circuiterfa electrénica apropiada

psociada a los elementos fotosensibles 41 y 38, y la mesa
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43 y el dispositivo de ensayo 10 dan principio &l movimien
to en el sentido de la flecha indicada en la figura 3b. Al

moverse la mesa 43 y el dispositivo 10 de un lado al otro

_del haz de luz, el blogue de céddigo 17, que es muy reflec

tivo y de preferencia de color blanco, interrumpe en la po
sicién P4 (véase la figura 1) la luz que incide sobre el
elemento fotosensible 41 y refleja la luz devolviéndola ha
cia el elemento fotosensible 38 como se ilustra en la figu
ra 3c. La cantidad de luz reflejada hacia el elemento foto
sensible 38 se usa para calibrar el instrumento, como se
describird més adelante, y la interrupcién del haz de luz
que incide en el elemenio fotosensible 41 es interpretada
por el sistema electrdnico del instrumento como representa
tiva de un bloque en la posicidn P4 (véase la figuré 1).
B dispositivo 10 continda el movimiento en el
sentido indicado en la figura 3d, y el haz de luz vuelve
a incidir sobre el elemento 41 el pasar a su través el blo
que 17. El hecho de que la luz siga incidiendo sobre el elg
mento 41 cuando el dispouitivo 10 estd en la posicidn P5
es interpretado por el instrumento como queé no hay ningin
bloque presente en esta posicidn, y el instrumento regis
tra este hecho. La continuacién del movimiento del disposi
tivo 10 hace que ei bloque de reactivo 18a, en la posicidn
P6 (tigura 1), interrumpa el haz de luz. A los fines de la

explicacién se supondré que el reactivo de este blogue ha
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respondido especificemente al pH del fluido quese estd en~
sayando, dando un cambio cromogénico. La luz reflejada y
devuelta del bloque 18a varfa con arreglo al pH del fluido
de ensayo. Bsta luz es recibida por el elemento fotosensi-
ble 38, y la sefial resultante es tratada como se explicard
més adelante. El dispositivo 10 continda su recorrido, mo-
viendo el bloque 18a hasta mis allé del haz de luz de mane
ra que éste vuelve a atravesar la pelfcula transparante 16
y la mesa de vidrio 43 e incide en el elemento fotosensi-
ble 41 como se ilustra en la figura 3f. La continuuacién
del movimiento de la mesa 43 hace que este procedimiento se
repita respecto a los blogues lub y 18¢, que a los fipes

de esta explicacién se supondrd que han respondido respec
tivamente a la proteina y a la sangre contenidas en el flui
do de ensayo, después de lo cual la mesa 43 y el dispusiti
vo 10 vuelven a la posicidn normal de partida representada
en la figura 3a.

Como se apreciard, el movimiento inicial de la
mesa 43 y del dispositivo 10 en el sentido indicado en la
figura 3a puede ser efectuado a mano, en lugar de mecédnica
mente. _

Considerandc shora las figuras 1, 2y 3a a 3£,
1a 1égica para la codificacidn del dispositivo y del ins-
trumento puede ser descrita del siguiente modo: El disposi

tivo de ensayo inicia su recorrido con el haez de luz en la
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posicidn PO. Si el elemento fotosensible 41 percibe que

el hagz de luz es interrumpidc por una &rea opaca en la po
sicidn P1, y si a continuacidn percibe que el h;z de luz es
interrumpido por una &rea opaca en la posicidn P2, el se-
lector 35 de secuencia de ensayo decide que el dispositivo
de ensayo que se estd leyendo es el dispositivo de ensayo
némero 1 indicado en la figura 1. Por consiguiente, el sis
tema electrdénico del instrumento queda programado para leer
las 4reas de reactivo de ensayo de pH, proteina, glucosa,
cetona, bilirrubina, sangre oculta y urobilinégeno, por ese
orden, a medida que el dispositivo que se estéd leyendo re-
corra sucesivamente las posiciones P2 a P8, deteniéndose

en le posicidn P9. Si, en cambio, el instrumento no ve una
érea opaca hasta que el dispositivo que se estd leyerdo 1lle
ga a la posicién P6, y en la posicién P7 percibe otru drea
opaca, el selector 35 de secuencia identifica al dispositi

vo que se estd leyendo como dispositivo 14, y el instrumen

to queda programado para leer gluccsa y proteina a medida

que el dispositivo recorra sucesivamente las posiciones P7
y P8, deteniéndose en la posicién P9, '

El bloque opaco de cédigo 17 puede tener dos fun~
ciones: una es la de identificar el particular dispositivo
de ensayo indicéndoselo al instrumento, como acaba de des-
eribirse, y la otra es la de calibrar el instrumento. La

calibracién es efectuada por el detector de reaccién 38°que
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mira al bloque de calibracidén 17, tomendo una muestra de
la 1luz reflejada y gonvirtiendo el nivel de 1uz‘refleja~
da en sefiales eléctricas empleadas para normalizar la cip
cuiteérfa electrdnica previamente programada para'cada uno
de los dispositivos de ensayo.

Lo que sigue es una descripcidén de una forma eg
pecifica de realizacidén del presente invento. Como se apre
ciard, se trata de un simple ejemplo, en el cual pueden ha
cerse numerosas variaciones.

Con referencia a la figura 4, el sitema se eali
bra inicialmente para su uso introduciendo para ello un
primer dispositivo de ensayo tal como, por éjemplo, le ti
ra 1 de la figura 1, gque haya sido sumergido en una sclu-
cidn dé calibracién de cero, e introduciendo a continta-
cidn un segundo dispositivo de ensayo que haya sidu sumer
gido en una solucidn de alto nivel positivo, de tal mcdo
que el sistema quede calibrado para medir reaccioncs Ce en
trada comprendidas dentro del intervalo de variacidn seleg
cionado mediante el uso de los dos dispositivos de ensgyo
de calibracidn. Més concretamente, el primer dispositivo
de ensayo, o de calibracidn de cero, puede sumergirse, por
ejemplo, en una muestra de orina normal, de modo que aé
respuestas negativas en cada bloque de agente reactivo del
mismo; y el segundo dispositivo de ensayo, o de calibracidn

de alto nivel positivo, puede sumergirse en una solucidn
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tal como una ofina sintética que dé los mdximos, valores po
sitivos altos para cada bloque de reactivo del mismo.

M4s concretamente, con la colocacidn del disposi
tivo de ensayo 10 de calibracidn de cerc en la mesa 43, y
el avance del dispositivo de ensayo 10 hasta llever al blg
que de cdédigo 17 a la posicién de salida de lectura, el fo
todetector 41 percibe o detecta el bloque de cddigo 17 y
da unas sefiales adecuadas por la linea 42 al circuito de-
tector de cdédigo 19. El circuito detector de cddigo 19, en
una forma de realizacidén més fundamental puede comprender
un simple interruptor de avance paso a paso, que avenza un
paso de recuento cada vez que los sucesivos bloques pasan
a 1a posicién de salida de lectura. En una disposicidén co-
mo esa, la salida de recuento del contador contenido en el
detector 19 representa en efecto una posicidn del disposi-
tivo de ensayo. Asi, si cada una de las 4reas de reactivo
indicadas en el dispositivo de ensayo 1 (figura 1) tiene
asignada la misma posicidén en cada tira, la saglida del con
tador identificard, por tanto, dicho reactivo.

En una forma de realizacién mds rebuscada, los me
dios fotodetectores 41 pueden comprender una pluralidad de
perceptores quey electrénica o mecdnicamente, detecterl cuél
de las tiras representodas en la figura 1 es la que se estd
tratendo, y en tal caso la salida de recuento del detector

19 representard unos reactivos correspondientemente distin~-
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tos para.lds diferentes dispositivos de ensayo. Para ser-
vir mejor las conveniencias, se describe més adelante la
forﬁa de realizacién més bdsica.

Al continuar el movimiento del dispositivo de en
sayo iO en el sentido de llevar el primer bloque de reacti
vo, tal como el 18g, por debajo de la cabeza lectora, el
haz de luz es reflejado de nuevo hacia el fotodetector 38,
el cual, por la linea 22, da una sefial de salida que tiene
un valor relacionado con la cantidad de luz reflejada por
el bloque de reactivo 18a. Como se indica en la figura 4,
la sefial resultante se lleva a la entrada de un oscilador
50 regulado en tensidn, del circuito amplificador y de calibra
cidén 23, para su traduccién o trensformacidn en una seral de
salida que variard en frecuencia, desde aproximadamente 10
a 100 kilohertzios, con el valor de la tensidén de ia entra-
da de sefial enviuda al mismo por el fotodetector 3.

La salida de frecuencia del oscilador 50 regalado
en tensidén se lleva a través de la puerta 52, bajo el con~
trol de la sefial de salida que viene del circuito 54 de con
trol de secuencia por la 1fnea 27. Ademés, al pasar el blo-~
que 18a o su posicién, el haz de luz se interrumpe, y el fo
todetector 41 da una sefial de lectura como salida, por la
1fnea 42, a la entrada del circuito 19 detector de eddigo.

El ecircuito de control de secuencia 54, por una
1inea 64, envia una sefial de entrades al regulador de tiempo

21, que en respuesta da una sefial durante 1/10 de segundo,
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a la sefial de salida del oscilador 50 contfolado en ten-
sién, representando esta dltima seflal la cantided de luz
reflejadé por el bloque de reactivo 18a.

La salida de sefial de frecuencia de la puerta 52,
aplicada por el conductor 72, se lleva a un contador 74 que,
en una de las formas de realizacidn, comprendia un par de
circuitos 1dgicos, de los obtenibles en el mercado bajo la
designaciGn 74197, conectados en serie para efectuar la di-
visidn de la salida de sefial de frecuencia por un factor o
divisor de 256. La salida del contador T4 se lleva a un re-
gistrador de cero 78, por unea linea 76. Asi, durante un pe
rodo activado de 1/10 de segundo, el registrador de cero
78 contard los impulsos de salida del contador 74, que re-
presentan la cantidad de luz reflejada procedente del pri-
mer bloque de reactivo del dispositivo de ensayv de calibra
cidn de cero.

Al final del perfodo de lectura de 1/10 d2 segun
do, el regulador de tiempo 21 quita la sefial de regulacidn
de tiempo de la linea 70, y el circuito de secuencia 54 qui
ta de la puerta 52 la sefial de frandueo de paso o activacidn,

dendo fin a la entrada de sefial hasta el contador 74 y el
registrador 78, Ademés, el circuito de secuencia 54, por

una 1fnea de carga 80, permite que el recuento de ocho bi-

tios que existe en la salida del registrador de cerc 78 sea
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transferirlo a un registrador intermedio 82. La misma se-
fial de carga que viene del circuito de secuencia 54 se lle
va también por el conductor 80 a la entrada de carga de un
circuito de memoria 84, con el fin de producir la trunsfe-
rencia en paralelo de la salida de ocho bitios del regis-
trador intermedio 82 a una primera seccidn de la memoria
84, a la que se ha asignado previamente el almacenaje del
vocablo de calibracidn de cero. El1 vocablo de cero para el
primer bloque de reactivo queda asi almacenado en la memo-
ria 84. El registrador intermedio 82 puede comprender dos
circuitos légicos, de los de designacién comercial 74197,
que tienen su entrada de ocho bitios conectada en paralelo
con la salida de ocho bitios del registrador de cer> 78, y
el circuito de memoria 84 puede comprender un par de dis-
positivos 7489 que tienen sus entradas de ocho bitios co-
nectadas en paralelo u lus salides de ocho bitios del re-
gistrador intermedio &2.

Cumo se apreciard de manera evidente, al hacer el
activador 45 que la mesa 43 produzca el avance secuencial
de los bloqgues de la tira portadora hasta la posicidn de
salida de lectura, el sistema funcionard dando un vocablo
de cero en lu seccién correspondiente de la memoria 84 pa
ra uso en el ensayo de bloques desconocidos o de inedgnita,

n una de las formas de ejecucidén pueden incluirse

en las diversas tiras hasta siete tipos distintos de bloques
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de reactivo y, por consiguiente; la memoria.84 estaba dota
da de unu capacidad de almacenaje de ocho vocablos diferen
tes, repfesentativos del valor de cero para los ocho reac-
tivos distintos, y ocho vocablos diferentes que representa
ban el valor positivo alto para cada uno de dichos reacti-
VoS,

El dispositivo de ensayo que haya sido sumergido
en la solucidn de valor positivo alto se coloca entonces
en el soporte o miembro portador con el fin de dar a la mg
moria 84 una entrada de vocablo, que represente el valor
positivo alto para cada uno de los bloques de reactivo, ta
ies como los 18a, 18b y 18¢, del dispositivo de ensayo 10.

v hacer

[

Al accionarse el pulsador de arrandue 44,
avanzar el activador 45 al bloque de cddigo 17 hasta la po
sicién de salida de lectura, el circuito 19 detector de cd
digo funciona, dando por la linea 60 unas sefiales de sali-
da que identificen o indican al sistema el particular dis=-
positivo de ensayo que se gsté tratando.

El fotodetector 41, al detectar la introduccidn
del bloque 18a en la posicién de lectura, da como salida

una sefial de lectura, por la linea 42, haciendo que el de”

" fector de cddigo 19 dé salida a una sefial por la linea 20

hasta el circuito de secuencia 54, el cual da como salida,
por la linea 86, una seflal que va a la entrada de carga

del registrador de cero 78. Como resultado, la selida de
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bitios en paralelo del primer %ocablo de cero contenido en
la memoria 84 da como entrada al registrador de' cero 78. ILa
memoria 84 da como salida por la 1¥nea 102 el complemento
del gﬁmero almacenado en la memoria 84, y, como -consecuen-
cia, la entrada al registrador de cero 78 ¢s el complemento
a 256 del nimero que fue slmacenado en la memoria 84 en la
etapa de calibracidén de cero. Como se demostrard, el obje-
to de la transferencia del complemento del vocablo de cali
bracidn de cero al registrador de cero 78 es efectuar la
sustraccidn del valor representado por dicho vocablo, res-
téndolo de la sefial de culibracidn de alto valor positivo
que se vaya a proporcionar ahora.

Esto es, con el avance del bloque 18z a la posi=-

¢idn de toma 6 salida de lectura, el fotodetector 38 deteg

ta la luz reflejada y da como salida por la linea é2, que
va al oscilador 50 controlado por tensidn, una sefial que
tiene un valor relacionado con la cantidad de luz refleja-
da. La salida del oscilador 50 controlado o regulado por
tensidn recibe paso hasta el contador T4 durante 1/10 de
segundo, bajo el contrcl del regulador de tiempo 21 y del
cireuito de secuencia 54 de la menera anteriormente aqui
descrita. El contedor 74, & su vez, da como salida al regis
trador de cero T8 uﬁ impulso por cada 256 impulsos de entrg
da, y estas sefiales representan el valor positivo alto de

1o etapa de calibracidn para el primer bloque 18a.
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Como las sefiales van como entrada al registrador
de cero 78 a consecuencia de la introduccidén de'un vocablo
representativo del valor positi#o alto para el primer blo-
que 18z, el registrador de cerc 78 es activado por sefiales

5 ~ de reloj en serie a partir del valor de la sefial de complemen
to en €1 almacenada, hacia la capacidad total de recuento
del registrador 78 (que es de 255 en el presente ejemplo).
La sefial de entrada que llega por la linea 76 después de al

'canzado el recuento de 255 en el registrador 78 da lugar a

10 una salida de sefial de desocupado que va por la linea 90 has
ta la entrada de reloj de un circuito multivibrador biesta
ble 92, E1 circuito biestable 92, por medio de la salida Q
y de la lfnea 94, activa una puerta 96 para dar paso aila
salida de sefiales desde el oscilador 50 controlado en ten-

15 sidn hasta lu entrada de reloj de un registrador divisor
100, por una linea 98,

Aungue sea como breve digresidn y a tftulbrde ejem
plo, suponiendo que el bloque de reactivo 18a es cabaz de
responder al pH, y que el recuento de cero representado por

20 el vocablo almacenadc en la memoria 84 como resultado de la
calibracién de cero tuviese un valor numérico de 20, y que
el valor numérico del vucablo almacenado en la memoria 84
en representacién del valor positivo alto fuese de 200, la
entrada de complemento al registrador de cero 78 es 256 me

25 nos 20, o sea 236, al iniciarse la entrada de recuento du=-

- 32 -

22.3.75



rante la salida de lectura de vélor pbsitivo alto para el
bloque de reactivo 18a. Como las sefiales.van shora como
entrada por la linea 76 al registrador de cero 78 durante
la calibracidn del valor positivo alto, el recuento avanza
5 a partir de la entrada de complemento 236, y a medida que
el recuento avanza por efecto de la entrada de impulsos que
1lega por la linea 76, hasta un nivel de 256, un impulso
que va por el conductor de desocupado 90 hasta el biesta-
ble 92 hace que la salida de impulsos adicionales proceden
10 tes del oscilador 50 controlado en tensidn pasen por lo

puerta 96 y por la linea 98 hasta el registrador divisor

100, .
El registrador divisor 100 puede estar constitui
do por un par de circuitos légicos, de los obtenibles comer
15 cialmente bajo la desighacidn 74197, que van conectados en
serie a la linea de salida 98 y que, por lo tanto, dan como
salida un impulso por la linea 104 en respuesta a cada en-
trada de 256 pasos de recuento que llegue por la linea 98.
La selida de sefial que va por el conductor 104, tras cada
20 entrada de conjunto de 256 pasos de recuento al registrador
divisor 100, se lleva a un circuito monoestable 106, que es
del tipo obtenible comercislmente bajo la designacidn 74121,
cuya salida va coneétada por medio de un conductor o linea
108 a 1la entrada de reloj del registrador intermedio 82. El

25 registrador intermedio 82, pues, actda como contador pera
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el valor positivo alto menos el valor de calibracidén de ce
ro, dividido ﬁor 256, ;

-Al hacerse avanzar el dispositivo de ensayo para
poner. ios sucesivos bloques de reactivo 18b y 18¢ (etc.)

5 debajo de la posicién de salida de lectura, en la memoria
84 se van guardando sucesivos vocablos de ocho bitios de
valor positivo alto, para indicar el valor positivo alto
para cualquiera de los diferentes bloques de reactivo del
dispositivo de ensayo.,

10 En resumen, en este momento la memoria 84 irnclu-
ye hasta siete vocublos qﬁe representan el valor de cero
de cada uno de los reactivos que se vayan a ensayar, y los
siete vocablos que representan los valores positivoé altos
de cada uno de los reactivos que se van a ensayar,

15 Coma breve digresién en este momento, se hace re
ferencia a una memoria 110 de lectura exclusiva que es un
dispositivo obtenible comercislmente bajo la designacién
IM 5600 y que esté previamente cargedo para uso con los di
ferentes umbrales de cada uno de los reactivos. M&s concre

20 tamente, con referencia a la tabla que se da a continuacién,
se verd que un bloque de ensayo de pH puede tener cinco mér
genes o intervalos distintos de reaccidn, respectivamente
repregentados por ﬁna salida de niveles de recuento corres
pondientemente distintos por parte del registrador divisor

25 100 (esto es, pasos de recuento de 0...255), La memoria 110
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de lectﬁra exclusiva se carga previamente de manera ya co-
nocida, para indicer los umbrales discretos para cada uno
de los diferentes reactivos. asi, en un ejemplo tipo, el

primer margen o intervalo de reaccién de pH, segun se in-

dica, es de'O..OZ; el segundo margen de reaccidén de pH es

de 3...44; (etcs).

TABLA

_pH Puntos de descodificacidn (margen)
5 Oeee2

6 3...44

7 45...128

8 129...213

9 214.44255

41 dirigirse el sistema a la memoria 110 de lee~
tura exclusiva, de la manera que se indicard, ésta dar4 sa
lida al complemento a 256 del umbral indicado, por la linea
114, a un descodificador 112 con el fin de efectuar la com-
paracidn con las seifiales de entrada el mismo que le llegan
del registrador de.divisor 100, de la manera que se deseri

biréd més adelante,

Vlviendo ahora a la salida de lectura de los blpg
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ques de reactivo desconocidos de un dispositivo de ensayo,
al colocarse el dispositivo en la mesa 43 y hacerse avanzar
el bloqué de cddigo 17 a la posicidn de salida de lectura,
el fofodetector 41 da una sefial de salida por la 1lfnea 42
al detector de cdédigo 19; y por la l¥nea 60, el detector
19 da una sefial de identificacidn, o sefial ID, a un regis
trador de acceso 116, que identifica la tira particular que
se esté tratando. Al hacer avanzar el activador 45 la mesa
54 con el fin de llevar el primer bloque de reactivo 18a
con el reactivo desconceido hasta la posicidn de salida de
lectura, el detector de cddigo 19 da una sefial, por la 11-
nea 60 que va al registrador de acceso 116, que identifica
al bloque de reactivo que se estd leyendo,

Como més arriba se ha hecho notar, en una dispo
sicién menos complicuda, el detector de cddigo 19 puede
comprender un sencillo dispositiveo de avance paso a paso,
que avanza en un vocablo al detectarse cada bloque de reac
tivo, y los bloques de reactivo en el dispositivo de ensa-
yo del presente ejemplo estarén representados por la sali-
da de recuento del dispositivo de avance paso a paso, en
la lInea 60 (esto es, el bloque de cddigo 17 serfa 00, el
bloque de reactivo 18a serla 00l, el bloque de reactivo
lgb seria 002, etc;). El registrador de acceso 116, en res
puesta a la sefial de recuento recibida por la lfnea 60, da

& un contador intermedio 121 un vocablo de tres bitios que
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designa o identifica al bloqué particular de reactivo que
se-esté tratando (en el presente ejemplo, daria 001 pera
ideniificar el bloque 18a de reactivo de pl).

La salida de sefial de tres bitios del registra-
dor de acceso 116, que identifica al bloque de reactivo par
ticular que se estd tratando, es asimismo llevada por la
linea 120 a un circuito coincidente 122, Suponiendo que el
aparato impresor 128 (que puede incluir una rueda impress—
ra usual de escalonamiento o accidn sucesiva, con la lectu
ra de caricter deseada en ella) esté en una posicién que
no sea la de pH 5, la salida de sefial procedente del apa-
rato impresor, alimentada por la linea 130 al circuito coin
cidente 122, serd distinta de la alimentada por la linea
120; y el circuito coincidente 122, en respuesta a éllo,
da una salida de sefial por la linea 124 y a través de una
puerta disyuntiva (puerta Q) 126 a la entrada de escaiong
miento del aparato impresor 128, haciendo que éste avence
hasta el momento en que se llegue a la posicidn deseuda
(de pH 5). En ese momento, la entrada de sefial que viene
del aparato impresor por la lInea 130 y la entrada de se-
fial que llega por la linea 120 del registrador de acceso
serdn coincidentes, y desaparecerd la salida de sefial de

la linea 124, dando fin al escatonamiento o avance paso a

paso del aparato impresor 128.
Volviende a la posicidn de salida de lectura, al
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ser llevédo el bloque 182 a la posicidn de lectura, la se-
flal de leer que llega por la l¥nea 42 del fotodgtector 41
¥y pasa por el detectof de cddigo 19 y del circuito de se-
cuencia 54, se poneren accién como antes, habilitando a la
puerta 52 para dejar pasar a la salida de seflal del oscila
dor 50 controlado en tensidn, por la linea 72 hasta el cir
cuito contador 74, y por la lfnea 76 hasta el registrador
de cero 78.

Como antes, el circuitc de secuencia 54 se pone
en accién también al recibirse la sefial de lectura, dando
como salida por la linea 86 una sefial de cargur qﬁé haga
que el complemento del valor de calibracidn de cero para
el primer bloque de reactivo (18a) se lleve por la lfnea
102 hastsa el registrador de cero 78,

Ademés, mientras una sefial de leer, presente en
la lInea 42, indique qﬁe hay un bloque de reactivo en la
posicidn de lectufa, el circuito de secuencia 54, por me-
dio de la entrada de acceso a la memoria 84, es capaz -tam
bién de funcionar haciendo avanzar la memoria 84 en un pa
so més de acceso, hasta hacer que dicha memoria dé como
salida al registrador divisor 100 el correspondiente voca
blo de alcance para el reactivb de pH.

Con el complemento del valor de calibracidn de
cero, procedente del reactivo de pH, puesto ahora en el re
gistrador de cero 78, y el valor positivo alto puesto aho

ra en el registrador divisor 100, y el regulador de tiempo
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21 puesto en accidn como més arriba sc ha descrito, en res
puesta a la salida de sefial de leer que viene del fotode-
tector 41, las seflales de salida del oscilador 50 controlg
do en tensidn reciben paso por la puerta 52 y por la linea
descrita, hasta el registrador de cero 78. Il registrador
de cero 78 cuenta en sentido ascendente a partir del valor
de calibracidén de cero (que en el presente ejemplo era 236)
en direccién al valor total de recuento 256 del registrador.
Al alcanzarse el valor de recuento 255, el siguiente impul
so de recuento que llegue por la linea 76 hace que el re-
gistrador 78 de cero dé una sefial de salida por la 1inea 90
al biestable 92, haciendo que la salida del oscilador 50
controlado en tensién sea dejada pasar a través de la puer

ta 96, y por la l¥nea 98, hasta el registrador divisor

100.

El registrador divisor 100, como antes se ha he-
cho'notar, registra el complemento del valor positivo alto,
¥y la entrada de sefial que llega por la linea 98 activa o ex
cita el registrador divisor 100 a partir de dicho valor
hasta el de recuento 256, momento en el cual el registra-
dor 100 dé eomo salida una seflal, por la linea 104 al eir
culto monoestable 106 y por la linea 132 a la entrada de
reloj del registra&or descodificador 112,

Como se recordard, el registrador de acceso 116,

por la linea 118 y el intermedio 121, hizo que el comple-
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[}
mento del primer umbral (véase la tabla) para el reactivo

de pH, introducido en la memoria 110 de lecturs exclusiva,

' pasase como salida por la linea 114 al registrador descodi

ficador 112. Por consiguiente, al recibirse las entradas
de reloj por la linea 132, el registrador descodificador

112 avanza a partir del complemento para el umbral 2 (el

- valor 254 en el presente ejemplo), y en el momento de lle-

garse al recuento total de 256, la sefial que va por el con
ductor 134 a un circuito multivibrador monoestabie 136 da
por resultado una sefial de salida por la lfnea 138 a la ul )
moria intermedia 140 que, por una linea 142, hace éue'el
aparato impresor 128 avance un paso, 7

La memoria intermedia 140 absorbe la salids de
recuento procedente del circuito monoestable 136, que es
capaz de funcionar a mucho mayor velocidad que el disposi
tivo impresor 128. Esto es, como se ve en la tabla, ei reac

R

tivo de pH puede tener hasta cinco umbrales, y en el caso

" de que las sefiales que representen el umbral de méximo va-

lor sean las que lleguen como entrada por la lfnea<i§2 al

registrador descodificador 112, la memoria intermedia pue-
de almacenar hasta cinco niveles de recuento antes de que

el aparato impresor 128 se haga avanzar, para representar

el cambic de umbral. La memoria intermedia 140 da como sa-
lida las sefiales almacenadas, por el conductor 142 Y la

puerta disyuntiva 126, hasta le entrada de avance pasc a
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paso o de escalonamiento del aparato impresor 128, hacien-
do ‘que la rueda avance recorriendo los pasos sucesivos., En
el momento en que la memoria intermedia 140 quede vacia o
desacupada, s¢ envia una seilal, por el conductor de desocu
pado 146, a la entrada de percusor del aparato de imprimir
128, haciendo que éste imprima como salida el valor al cual
se ha hecho avanzar la rueda de imprimir por efecto de las
sefiales de salida de la memoria intermedia 140,

La totalidad de los circuitos, con la excepcidn
del registrador de acceso 116 y de los valores de calibng
cidn inferior y superior inscritos en la memoria 84, se
reponen al hacerse avenzar cada bloque a la posicién de
salida de lectura, por efecto de la deteccidn de éste por
parte del fotodetector 41 y de la seiial suministrada desde
dste al detector de cddigo 19 y al control de secuencia
54, Por consiguiente, el sistema es capaz de funcivnar con
cada salida de lectura sucesiva de un bloque de reacti&o,
comparando dicho valor con los valores de umbral almabeng
dos en la memoria 110 de lectura exclusiva y dando una se
fial de salida que controla al aparsto impresor 128, el

cual da una salida impresa de dicha informacidn,
EJEMPLO
A continuacidn se describe como ejemplo la prepa
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racidén del dispositivo 14 representado en la figura 1. Ta
les dispositivos de ensayo son para determiner 'cuentitati

veamente el contenido de proteina y de glucosa en fluidos

bioldgicos tales como la orina.

Preparacidn del reactiveo de ensayo de proteina

Unas hojas de papel de filtro de Eatman y Dikeman
nf. 651, de aproximadamente 10 cm en cuadro, fueron satura

das con la solucidn siguiente:

2,2 partes de citrato sddico acuoso 2M )

) 100 mX
7,8 partes de 4cido cftrico acuoso 2M )
Azul de tetrabromofenol (0,08% en peso )
) 100 ml
en etanol de 95%) )

Volumen total: 200 ml

Las hojas humedas fueron secadas a 1009C duran-
te 15 mihutos, ¥y ;uego cortadas en cuadrados de 0,5 cem por

0,5 cme

Preparaéidn del reactivo de ensayo de glucosa

Unas hojas de papel de filtro de Eatmen y Dikeman

n?, 641 fueron saturades con la solucidn siguiente:

- 42 -



Alginato de sodio 5,0 8

Monooleato de polioxietilen Sorbitan,

- como agente humectante (solucidn al

1%) 50,0 ml
5 Gelatina 12,0 g
o-toluidina~2HC1 ‘ | 2,5 g

Tampdn (pH 4,8...5,0, consistente en
decido eltrico 22,2 g/300 ml y ci-

10 trato sddico 97,8 g/300 ml) 300,0 ml

Oxidasa de glucosa 18,2 g
Peroxidasa (rdbano rusticano) 380,0 mx

Etanol 95% 125,0 il

15 Las hojas fueron secadas como se ha descrito mds
arriba, en la preparacidn del reactivo de ensayo dc'prq-

tefna, y luego cortadas en cuadrados de 0,5 cm de ladc.

Preparacidn de los dispositivos de ensayo

20
Una pelicula de polistireno transparente de apro

ximadamente 0,25 mm de espesor fue cortada en tiras de
8,2 cm de longitud por 0,5 cm de anchura. A uno de los ex
tremos de cada tira se sujetaron los cuadrados de papel de

25 reactivo de ensayo de profefna preparados del modo arriba

- 43 - ;
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indicado. Los papeles de reactivo de ensayo de glucosa
cortados en cuadrados se sujetaron a las tiras de plédsti
co, éproximadamanto a 2 mm de separacidn hacia dentro res
pecto de los cuadrados de ensayo de proteina. A las tiras
se sujetaron luego unos trozos cuadrados en blanco o vir
gen, de papel blanco de 0,5 cm de lado y a una distancia
aproximada de separacidn de 2 mm hacia dentro respecto de
los cuadrados de ensayo de glucosa. Como variante pueden
imprimirse unas 4reas blancas opacas en las tiras de ensa
yo, en lugsr de los cuadrados de papel blanco. El regul—
tado de ello fue el dispositivo de ensayo 14 represer.tado

en la figura l.

Empleo de los dispositivos de ensayo

Un diépositivo de ensgyo preparado como arriba
se indica, se sumerge momentdnesmente en un fluido de en
seyo de orina, retiréndolo a continuacidén y sacudiéndols
pararquitar del dispositivo el exceso de fluido. Antes de
su puesta ern contacto con el fluido de ensayo, el 4rea de
reactiVO de ensayo de protefna es de color amarillo. Al
tomer contacto con la protefna contenida en el fluido, el
color cambia- del amarilio (negativo) a un verde azulado
(de més de 1000 mg %), segdn la cantidad de proteina con-

tenida en el fluido. Los resultados se consignan en los
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incrementos siguientes: negativo, indicios, 30 mg % (4),
100 mg % (++), 300 mg % (+++), y més de 1000 ng % (++41).
El drea de reactivo de ensayo de glucosa es de
color rojo antes de su puesta en contacto con el fluido de
ensayo, y cambia a un pdrpura intenso al ponerse en contac
to con la glucosa contenida en dicho fluido. Los resulta-

dos se consignan en términos de negativo, pequefio, modera-

do y grande.
Una vez quitado el exceso de fluido del disposi

tivo de enssayo, se oprime elrinterruptor de puesta en mar
cha 44 del instrumento de ensayo y se coloca el disposi-
tivo de ensayo 14 en posicidn operativa sobre la mesa 43
del instrumento de ensayo. El dispositivo de ensayo, 14 se
mueve con la mesa 43 pasando por el haz de luz, desde la
posicidn PO hacia la posicidn P9. Cuando el dispositivo
14 llega a la posicidén P6, el bloque de cédigo 17 interrum
pe el haz de luz, y la luz es entonces reflejada pof este
bloque de e¢ddigo de color blanco hasta el detector 38, ha
ciendo que el instrumento se calibre autométicamente por
medio del médulo de calibracidén 23. Al continuar el movi-
miento del dispositivo de enssyo 14, el haz de luz vuelve
a ser interrumpido, esta vez por el drea de ensgyo de glu
cosa, en la posiecidn P7. El detector de cddigo y mddulo '
19 de sefial de lectura, en combinacidn con el sclector 35

de secuencia de ensayo, determina que el dispositivo es
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un dispositivo de ensayo de glucosa ¥y proteina, de lo cual
ge informa correspondlentemente al generador 29 de func10~
nes. Cuando el haz de luz estd centrado en el érea de ensa
yo de glucosa, se activa la orden de leer, y el médulo 31
de descodificar para imprimir indica al aparato impresor
33 que consigne los resultados apropiados, de negativo a
grande segin la cantidad de glucosa contenida en el fluido
de ensayo (orina). El procedimiento se repite para el reac
tivo de ensayo de proteina cuando el haz de luz estd centra
do en el 4rea de ensayo de protefna, en la posicidn P8, Al
llegar a la posicidn P9, el activador 45 hace volver la me
84 43 a su posicidn inicial o de partida, y el instrumento
se detiene y queda fuera de accidn autométicamente.

' La presente solicitud, que corresponde a la pre
sentada en Estados Unidos de América, el 21 de Enero de
1. 974, bajo el nimero 435,001, se acoge 2 los beneficiss
del articulo 51 del vigente Estatuto sobre Propledad Indus
trial.

REIVINDICACIONES

Los puntos de inveneidn propia ¥ nueva que ae pre
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sentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente
de Invencién en Espaiia, por VEINTE éﬁos, soh los gue se
recogen en las reivindicaciones siguientes:

1&,- Un sistema de ensayos para la de-
terminacidn de constituyentes gquimicos en un fluldo, que
comprende un miembro portador, al menos un reactivo de
ensayo en dicho miembro portador, que puede ser hecho reac
cionar con un constituyente especifico en un flufdo, me-
dios de codificacién en dicho miembro portador a una dis~-
tancia predeterminada de dicho al menos un reactivo de en
sayo, medios deteétores de cbédigo para detectar la distan
cia predeterminada entre dichos medios de codificacién y
dicho al menos un reactivo de ensayo, medios detectores
de reaccién, sensibles a una reaccién de dicho por: lo meg
nos un reactivo de ensayo paras proporcionar una sefial de
salida, y medios de lectura, controlados por dichos me-
dios detectores de cddigq v sensibles a la sefial de sali
de procedente-de dichos medios detectores de reaccién.

22,~ Un sistema segin la reivindicacién
18, en el que dicho miembro portador es transparente, di
cho al menos un reactivo de ensayo estéd incorporado en
un papel absorbente que estd unido a dicho miembro por-
tador, y dichos medlos de codificacién estdn constitui-

doa por un Area opaca.
38,- Un gistema segtin la reivindicacién
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12, en el que dichos medios de lectura pueden ser cali-~
brados y en el gue dichos medios defectores de reaccidn
responden a dichos medios de codificacién para proporcig
nar una sefial de salida calibrada a dichos medios de legc
tura, para calibracién de estos ultimos.

48 .- Un dispositivo de ensayos para la
determinacibén de un constituyente quimico en wn flufdo y
que estd destinado a emplearse con un instrumento sensi-
ble a medios de codificacién en el dispositivo, compren-—
diendo dicho dispositivo un miembro portador, al menos
un reactivo de ensayo en dicho miembro portador, pudien—~
do hacerse reaccionar dicho reactivo de emsayo con un
constituyente especifico, en un flufdo, y medios de codi
ficacidén en dicho portador, en relacidén espaciada prede-
terminadé con respecto a dicho reactivo de ensayo para in
dicar a un instrumento, mediante ltal relacién espaciada,
el reactivo de ensayo particular existente en dicho miem—
bro portador. '

58,~ Un dispositivo segin la reivindi-
cacién 42, en el que dicho miembro portador es transpa-
rente y dichos medios de codificacién estén constituidos
por un 4rea opaca.

68 ,~ Un instrumento de ensayos para
leer uno cualquiera seleccionado de una pluralidad de dis

positivos de ensgyo, cada uno de los cuales comprende un
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miembro portador en forma de tira al que estdn fijados
medios de codificacién-y uno o mds Teactivos de ensayo

a intervalos espaciados, predeterminados, compregdien—

do dicho instrumento medios de mesa mévil destinados a :
recibir un dispositivo de ensayo a leer, medios detecto
res de reaccién junto a dichos medios de mesa y sensibles-
a reacciones de los reactivos de un dispositivo de ensa~
yo existente sobre dichos medios de mesa, con constitu-
yentes que han de detectarse en un flufdo, medios deteg
tores de cédigo, junto a dichos medios de mesa, para de
tectar dichos intervalos espaciados predeterminados en un
dispositivo de ensayo en dichos medios de mesa, para iden
tificar dicho dispositive de ensayo, y medios de lectura
singibles a dichos medios detectores de reaccién ¥ a di-
chos medios detectores de cédigo para proporcionar una
indicacién de reaccién de reactivos de emsayo con consti-
tuyentes particulares en un flufdo cuando un digpositivo
de ensayo es trensportado por dichos medios de mesa, més
alld de dichos medios detectores de céddigo y dichos me=-

" dios detectores de reaccién.

78,- Un instrumento de ensayos para leer
dispositivos de ensayo,écada uno de log cuales compren—
de un miembro portador transparente al que estdn fijados,
a intervalos espaciados, medios de codificacién en forma

de un bloque opaco y unc o més reactivos de ensayo, que
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comprende un miembro de mesa transparente, mévil, desti-
"~ nado a recibir un dispositivo de ensayo a ser leido, una
fuente luminosa en un lado de dicho miembro de mesa pa-
ra detectar un rayo de luz que pase a través de dicha me-
"5 sa, un elemento fotosensible en el lado de dicho miembro
de mesa transparente opuesto a dicha fuente de luz, cuyo
elemento estd situado para recibir dicho rayo de luz y
proporciona una sefial de salida en respuesta a é1, sien=-
do interrumpido dicho rayo luminoso por el blogue opaco
10' y los reactivos de ensayo, respectivamente, existentes
en un dispositivo de ensayo montado en dicho miembro de
mesa, y medios de funcibn conectados a dicho elemento fo
togensible y operable para identificar un dispositivo de
ensayo particular en el miembro de mesa que responda e
15 gefiales de salida’recibidas de dicho elemento fotosensi-
ble, cuando dicho dispositivo de ensayo es movido a tra-
vés de dicho rayo luminoso en dicho miembro de mesa.
828,- Un sistema de ensayos semiautomdtico
para la determinacién de constituyentes quimicos en un
20“ flufdo, que comprende un miembro portador, we pluralidad
' de reactivos de ensayo en dicho miembro porftador en rela-
cién predeterminada; pudiendo hacerse reaccionar cada uno
de dichos reactivos de ensayo con un constituyente espe-
cifico en un fluido y medios de codificacién en dicho miem

25, bro portador para uso en la identificacién de los reactivos
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de ensayo situados en dicho miembro portador, medios de-—
tectores de cédigo para percibir dichbs medios de codifi-
cacién, medios detectores de reaccién operables en. respues
ta & reacciones de dichos reactivos de ensayo, respecti=~
vamente, para proporcionar seilales de salida, y medios de
lectura controlados por dichos medios detectores de cédi-
g0 y sensibles a sefiales de salida procedentes de dichos
medios detectores de reaccién.

98,~ Un sistema segin la reivindicacién 8%,
en el que el miembro portador comprende una tira de pelf
cula de pldstico ftransparente, dichos reactivos de ensayo
estdn incorporados en matrices de papel absorbente que eg
tén waidas a dicho miembro portador y dichos medios de co
dificacién estdn constituidos por un 4rea opaca, situada
en dicho portador a una distancia predeterminada de un

reactivo de ensayo.
108,~ Un sistema segin le reivindicacién

82, en el que dichos medios detectores de reaccién respon
den inicialmente a dichos medios de codificacién para pro
porcionar una sefial de salidara dichos medios de lectura,
para calibracién de estos $1ltimos.

11l8,- Un sistema de ensayos semiautomdtico
para la determinacién de constituyente quimicos en un flui
..do, gque comprende un dispositivo de ensayo que incluye
una tira de pelfcula de pléstico,transparente, ua plura-
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lidad de reactivos de ensayo en dich% tira en relacién es-
paciada, predeterminada, pudiendo hacerse reaccionar cada
wno de dichos reactivos de ensayo con un constituyente esg
pecifico en wn flufdo, y un drea opaca en dicha tira, en un
lugar predeterminado con réspecto a los reactivos de ensa-—
yo; medios de mesa transparente; movibles, adaptables para
recibir dicho dispositivo de ensayo; una fuente luminosa
para dirigir un rayo de luz hacia dichos medios de mesa,
dendo lﬁgar el movimiento de dichos medios de mesa, con di
cho dispositivo de ensayo sobré ellos, a que dicha drea opa
ca y dichos reactivos de ensayo sean desplazados a través
defposiciones en las que interrumpen sucesivamente, dicho
rayo de luz; medios detectores de c6digo sensibles a la
luz, situados para recibir dicho rayo luminoso cuando no es

interrumpido; medios detectores de reaccién operables en

respuesta a reacciones de dichos reactivos de ensayo, cuan

do dichos reactivos de ensayo se encuentran, respectivamen
te, en relacién de interrupcidn con dicho rayo luminoso, pa
ra proporcionar sefiales de salida; medios de funcién conec
tados a dichos medios detectores de cédigo y operativos pa
ra interprétar las posiciones relativas del 4rea opaca y
los reactivos de ensayo;,&'medios de lectura cooperables
con dichos meaios de funcién y que resoonden a la sefial de
gsalida procedente de dichos medios detectores de reaccidn.

128,- Un dispositivo de ensayos para la de
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terminacién de constituyente guimicos en un flufdo y que
eatd destinado a utilizarse con un ihstrumento gensible

o medios de codificacién en el dispositivo de ensayo, oom
prendiendo dicho dispositivo de ensayo un miembro porta;
dor, una pluralidad de reactivos de ensayo en el miembro
portador, en relacién predeterminada, pudiendo reaccionar
cada uno de dichos reactivos de ensayo con un constituyen
te especifico en un flufdo, y medios de codificacién en
dicho miembro portador para indicar a un instrumento los
reactivos de ensayo particulares que se encuentran en di-
cho miembro portador.

138,- Un dispositivo segim la reivindica-—
cién 128, en el que el miembro portador comprende una Ti-
ra de pelfcula de pldstico transparente, dichos reactivos
de ensayo estdn incorporados en matrices de papel absor-
bente que estdn unidas é dicho miembro portador y dichos
medios de codificacibn estdn en uma posicidn de drea opa-—
ca en dicho miembro portador, en una posicién predetermi-
nada con respecto a dichos reactivos de ensayo;

148,~ Un dispositivo segin la reivindica-—
cién 128, destinado a utilizarse con un intrumento cali-
breble, indicando los medios de codificacidn de dicho dig
positivo de ensayo al instrumento la magnitud de ajuste
de calibraoidén necesaria en &1 cuando dicho dispositivo

de ensayo ge ubiliza con dicho instrumento.
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152 ,~ Un instrumento de ensayos para leer
cualquiera seleccionado de una pluralidad de dispositivos
de ensayo, cada unc de los cuales comprende un miembro por
tador, une pluralidad de reactivos de ensayo en dicho miem
bro portador, pudiendo reaccionar cada uno de dichos reac
tivos de ensayo con un constituyente especIifico en un flui
do, y medios de codificacién en dicho miembro portador es
pecffico para el dispositivo de ensayo regpectivo; compren
diendo dicho instrumento medios detectores de cbdigo para
detectar lios medios de codificacién de un dispositivo de
ensayo presentado a ellos, medios detectores de reaccién
operables en respuesta a reacciones de dichos :reactivos
de ensayo existentes en tal dispositivo de ensayo para dar
gefiales de salida, y medios de lectura, controlados por
dichos medios detectores de cédigo, y que responden a la
sefial de salids de dichos medios detectores de reaccidn.

168 ,~- UN SISTEMA DE ENSAYOS PARA LA DETER-
MINACION DE CONSTITUYENTES QUIMICOS EN UN FLUIDO.

Tal y como se ha descrito en la NMemoria
que antecede, representado en los dibujos que se acompa-

flan y para los fines que se han especificado.
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Esta Memoria consta de cincuenta y cinco
h ]

hojas escritas a mdquina por una sola cara.

Madrid, 1« JUNo 1975

Oscar de Elzahory -
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