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Esta invencidn se refiere a sistemas de eunsayo
quimicos y en particular es una mejora en tales siste-
mas que proporcionan reacciones de color visibles ine
verssmente proporcionsles z la centidad de waterial gue
reacciona con dichos sistemas. El sistema de esta memo-~
ria es perbiculasrmente sdecuado para determinsr répida-
mente si un maberisl oxidsble por el yodo, tal como el
Scido fGrico, estd presente en un fluido en una cantidad
mayor que ung cantidad predeterminada.

Le presente invencibdn es particularamente sdecua-
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da psra ugo en forms de tira a fin de deterninsr si la
cantidad de 8cido drico presente en fluidos corporales
tales como sangre, orina, saliva, etc. es mayor que las
cantidades normales. '

Como es bien sabido, el exceso de &cido firico
en los seres humanos puede ocssionar la acumulacidn de
depbsitos del mismo en las afticulaciones ¥y los riiio-
nes. Con frecuencia los pacienbes no tienen conocimien-
to del exceso de dcido Grico en su cuerpo. 8i bien se
dispone de enssyos para reslizar determinaciones de 3dci-
do drico en los fluidos corporales, én general tales
ensayos no son facilmente adaptables pera ser utiliza-
dos por los médicos en sus consultorios. De acuerdo con
ello, ha surgido uns demanda paraz un nueve y mejorado
sistena de enssyo para determinaciones de écido rico
que pueda ser ficilmente utilizable por los médicos en
sus consultorios a f£in de clasificer a los pacientes pa-
ra determiner cudles de éstog deben ser sometidos a prue-
bas adicionales.

Por tanto el propdsito de esta invencidn es pro-
porcionar uno de tales sistemas de ensay6 adecuado pars

uso por los médicos como psrte de sus reconocimientos

‘peribdicos. .

Se ha encontrado ashora que un sistems de ensayo

mucho mds estable, y por consiguiente mis exacto para
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detectar &cido Grico o sustanciass anBlogas se produce por
aplicacidn de un gencrsdor de yodo.activeble por el agus
capaz de liberar una cantidad efectiva de yodo libre in
situ, y un indicador para scuser la presencia del yodo,

a una tira de ensayo;

' De acuerdo con un aspecto de la invencibn, se
proporciona un sistema de ensayo para determinar si osta
presente 4cido drico u otro material oxidsble por el yo-
do en un fluido en una cantidad mayor que una cantidad
predeterminada, en condiciones alcalinss, comprendiendo
el sistema un generador de yodo activeble por el agua
capaz de liberar una centidad efectiva de'yodo libre in
8itu y un indicador para scusar la presencia de yodo,
aplicdndose el generador de yodo y el indicador a una
tira de ensayo.

Tal como se utiliza en esta memoria, la oxpre-
8ién "una cantidad efective de yodo" significa una canbti-
dad de yodo efectiva para proporcionsr un combio de co-
lor si 4cido Grico o una sustancis andlogs esté presente
en uns solucién'acuosa en uns cusntia mayor que aprovi-
ﬁadamente una concentracidn predeterninada. '

El generador de yodo activable por el agua, ca-
paz de iiberar yodo libre in gitu, comprende preferible-
mente uwn compuesto que contiene yodo en una unibn cova-—

lente fuerte y una cantidad suficiente de un &cido pare

B
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liberar la tétalidad del yodo para el ensayo. Un tipo
particularménte (ti). de compuesto que contiene yodo en
una unibn covalente fuerte es una sal yodato, siendo lasg
sales yodatos preferidss lss de un metal slcalino o de
smonio. Cuando la fuente de yodo es una'sal yodato, el
geﬁerador de yodo comprende tambiéﬁ una sal yoduro, pre-
feriblemente uns sal de amonio o de metal aleslino. Ta~
les generadores de ycdo son estables durente un periodo
de tiempo 1aréo, ¥y el yodo se libers nicamente por ac~ .
‘tivecibén de la fuente, eviténdose asi una pérdida en 1l
exactitud cusntitativa, lo que podris ocurrir si se uti-
lizase yodo propismente dicho, o una forma compleja de
yodo enlszada mds débilmente, tal como uns sustsncia yo-
défora,

Fl dcido utilizado preferiblemente debe zer -
cilmente soluble, de tal modo que ge disuwelva répidamen-—
te, ¥y ademds no debers producir ninguna reaccibn perju-
dicial,_tal'como la formacifn de wn precipitado, con
ninguno de los componentes del sistems de enssyec. Los
dcidos que son particularmente adecuados incluyen lou
dcidos oxélico, maleico, fumdrico y polimetacrilico,
fcido p-toluensulfénico, fcido fthlico, Acido succini-
co; dcido salicilico, &cido d~berbérico, 2-fumirico,'y
anglogos. | ‘

Un indicador de yodo ficilmente asequible sg el

-cl,’-m
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almidén, el cual forma un complejo con el yodo Iibie que
proporciona una coloracidn azul intensa o pOrpura. Indi-
cadores alte;nativos que pueden emplearse también son
amilosa o amilopectina, componentes ambos del almiddn,
dextrina, of ~nafteflavons, polivinilpirrolidona, poli
(aicohol vinilico), glicdgeno, slmidbén-glicolsto de so=-

dio u otros polisacdridos que den une reaccidn coloreada

satisfactoria con el yodo. La cantidad de indicador de-

be preferibleﬁente estar en exceso con respecto a la can-
tidad totasl de yodo potencislmente ssequible en el sig-
tema, con el fin de asegurar que todo el yodo generado

se consuma en le formacidn del complejo ybdo-indicador

altamente coloreado, p.ej. el compleyo yodo.almidbn.

El generador de yodo activable por el agus y el
indicador pueden aplicarse a una tira de ensayé bien sea
por impregnacidén, o por deposicibén en una cavidad forma-
da en ls tira de ensayo. El material de ls tira de ensa-
yo que se impregna con el sistema de ensayo debe ser
preferiﬁlemente incolore ¢ inerte, ¥y no debe reaccionar
de ningin modo- con los componentes del sistena. Pueden
utilizarée tiras de papel de filtro celuldsico, p.ej.
Whatmen N2 1, o material f£iltrante de fibra de vidrio
tal como GFC/C (Whatman), u otros materisles absorbenw
tes inertes tales como algoddn, poliéster, etc., bien

conocidos ror los expertos en la técnica. Alternativa-
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mente, puede aplicarse una mezcla sdlida seca consbitui~
da por particulas del gemerador de yodo y el indicador
de yodo a uns cavidad provists o formada en la tirs de
énsayo.

Empleando el generador de yodo preferido, esto
es, sal yodato, ssl yoduro y un 3cido, la activqéién
del mismo se produce en parte por la formscidn de une
gsolucibn dcida, y la solucibn global del mismc adquie-
re un'pH 4cido. En tales condiciones de pH &cido, el yo-
do no reaccionsrd con el 4cido Urico; por esta razén,
ung vez que todo el yodo se ha liberado del generador
de yodo es necesario que la solucién global adquiera un
pﬁ alcalino antes que el écidb drico pueda reaccionsr
cBn el yodo. Se ha encontrado shora que si una fuente

de anidn bésico se libera separsdamente de y subsiguien-

+temente 8 la liberacidn del 3cido, puede entonces gene~

rarse répidasmente el yodo sin neutrslizer prematuramente
los reactivos &cidos. Después de ello, es todavia posi-
ble conseguir un répido cambio de color, esto es, des-
de el pirpura .o szul al incoloro, si estd presente més
que una cantidad predeterminads de &cido Grico en el
fluido de ensayo, en el transcurso de 1 8 2 minutos des-
‘de las iniciacidn de las reacciones.

Ia fuente de sniones bisicos puede ser del tipo

que tiene escass solubilidad en ague, p.ej., hidréxidos
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de'metales alcalinotérreos y carbonatos de mebsles alca—~
linotérreos tales como carbonato de caleio, carbonato

de bario, carbonsto de estroncio, carbonato de magnesio,
hidrdxido de caleio, hidréxido de bario, hidrdxido de es-
troncio e hidrdxido de magnesio, u otras bases tales co-
mo ' carbonato de litio o borato de sodio; o albternativa-
mente, puede utilizarse uns fuente de sniones bisicos
encapsulada. Bases tales como las arriba mencionadas, u
otras bases tales como hidrdéxidos, bicarbonatos, carbo-
natos de metal sleslino, p.ej. hidrdxido de sodio, carbo~

.
nato de sodio, bicarbonato de sodio, hidréxido de pota-

sio, carbonato de potasio, bicarbonato de potasio, etc.,

pueden utilizarse, y preferiblemente se encuentran en

forma de particulas s6lidas y encapsuladas en una vaina

soluble en agua tal como hidroxietilcelulosa, gelatina,

almidbén o andlogos.

En la forma preferids, un indicador de yode, una

. fuente de aniones bésicos y 8l menos algunos de los com-

ponentes del generador de yodo, por ejemplo la sal yoda-
to y 1z sal_yoduro, se aplicén como impregnacidn sobre
una capa;absorbente. Las dimensiones de la capa absorben-
te sobre la que se agplica la impregnacidn del material

se seleccionan de tal modo que aquélla preferiblemente

se sature con aproximsdamente 1 gota de sangre (esto es,

0,05 ml) o con 30 mg de suero sanguineb. El didmetro de



10

15

20

25

23126

la capa es convenientemente 4 a 10 mm, ﬁreferiblemente
6 mm. Si se ewplea papel de filtro Whatmen N2 1, el espe-
sor puede ser convenientemente 0,16 mm, |
La fuente de 4cido, para proporeionsr los proto-
nes requeridos para la generacidn de yodo libre a partir
de la ssl yodato, se aplica como impregnacidn preferible-
mente en una c¢apa porosa que'comprende un papei blsndo
tissue paper) que puede seleccionsrse de entre Kimwipes,
Kleenex (Kimberley Clsrk), U.S. Toilet Tissue (Scott) o
papeles de filtro celulbsicos mé&s finos. Bl papel blando
se impregna fécilmente con la fuente de dcido debido a
su porosidsd, y libera coanvenientemente con rapidez el
dcido tan pronto como es mojado por un fluido, p.ej., la
sangre. Bsts capa porosa tiene preferiblemente un didme-
tro comprendido entre 4 y 10 mm, siendo el didmetro nds
preferible 6 mm, y su espesor es convenientemente 0,07 nm.
La capa porosa que conbtiene la fuente de Scido
estd dispuesta sobre y en contacto Intimo con la capa
absorbente que contiene las ssles de yodato y yoduro y
la fuente de snibn bdsico, pudiendo estar la caps absor-
bente a su vez unida a uns capa de base de material iner-
te que preferiblemente es bpticamente transpsrente, tal
como un policarbonato, poli(cloruro de vinilo), polipro-
pileno, vidrio, poli(metacrilato de metilo), poliésteres,

p.ej. Milar, poliamidss tales como nylon, o anflogos. Un

e
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- egpegor adecuado de tal material podria ser aproximeda-

mente 508 nicras, para proporc¢ionar la riéidez deseada
pare la manipulaciéﬁ fécil por el usuvario. Con objeto

de retener las capas sobre la capa de base se puede uti-
lizar una cinta sensible a la presidn, pudiendo emplesrse
cintas tsles como la cinta de enmascaramiento o de celo~
f£8n fabricada por Professional Tape Co., Inc. (Time Tape)
o por 3M, respectivemente. ILa cinta sensible a la presién
estd provistas de un orificio a fin de que el fluido pue~
da aplicerse a les cepas porosas y absorbentes, o alterw
n?tivamente la capes de base puede estar provista de un
orificio.

La preparacién de la tira de ensayo actusl estd
basada en la cantidad de fluido, p.ej. orins, suero sanw
guineo, plasma. etc., que contiene la capa absorbente sd-
lida impregnada cusndo la misma estd saturada. Por ejem-
plo, si un papel absorbente adecusdo retiene cuando estd
saturado 1,6 ml de agua por poja de 10 em x 10 cm, un’
disco circular del mismo material de 6 mm de didmetro rew-
tendria aproximsdamente 0,0045 ml. |

Un liquido acuoso, p.ej., suvero sanguineo, que
contenga 7 mg por ciento (es decir 7 mg/100 ml) de Scido
ﬁrico, contendria aproximadamente 0,0003 mg de &cido

Urico en 0,0045 ml (O,go#é x 7) Esto es equivalente a
. OO *
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yodato, y 2 moles de protones.

ra de ensayo en el drea circular de 6émm, el disco de capa

12017

1,87 nmoles de &cido Urico. ILa reaccién empleada en el sis-

tema de la %tira de ensayo es la oxidacién del dcido tri-

co por el yodo a alantoina de acuerdo con la reaccidn:

~Asi, se requiere un mol de yodo para oxidar un mol
de écido irico; por consiguiente, para 1,87 nmoles de

acido urlco seran precisos 1,87 nmoles de yodo.

En el sistema preferido de esta 1nvenc10n, el
Yodo se genera in situ en el momento del ensayo, prefe-

riblemente con arreglo a la reacciédn:

6H + 5I° + 10, —ee 31, + 3 HO

Asi pues,la generaclon de un mol de yodo requle-

re 5/3 moles de una sal yoduro, 1/3 de mol de una sal

Con obgeto de generar 1 87 nmoles de yodo en la ti-

absorbente tiene que impregnarse, por consigulenbte, con

] 0=
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- 3,1 nmol de/unavsal ydduro.(O,Bl.Pg‘de yoduro de potasio,
- por ejemplo), 0,62 nmol de una sal yodato. (p.ej. 0;13‘pg

.de yodato de potasio). Al menos 3,74 nmol, y preferiblemen

te un ligero exceso de protones tiene que prbporcionarse
también, preferiblemente a péftir de un acido s6lido que
se disuelva fépidamente Y que se aplica como impregnacion
sobre una c¢apa porosa deléada tal como papel blando (p.ed.
éste puede estar provisto por a} nenos 0,17 PSs preferi-
bléméﬁfé 0,2C P de acido oxélico)..La tira de enssyo
debe estar constituida de tal modo que el liquicdo apli-

cado a ella pase primeramente a través de la capa porosa

. impregnada de acido y a continuacidn a través del disco

dé papel impregnado con el yoduro/yodato.

El disco impregnado con yoduro/yodato debe conte-

" ner también dispersada en él una cantidad suficieute de
- un indicador de yodo tal como, y preferiblemente, almi-

'-dén, para formar un complejo coloreado con el yodo gene-

rado. AQuél debe contener también una fuente lentamente
soluble de aniones basicos para proporcionar un medio pa-
ra neutralizar el exceso de protones después que la geue-

racion de yodo es completa y también para proporciouar

- 'suficientes iones hidroxilo para permitir la oxidacién

. del acido trico por el yodo asi generado. Asi pues, la oxi

dacidén de 1,87 nmol de acido Grico por el yodo requiere

3,74 nmol mis una cantidad equivalente a la cantidad de
. N

-]]~

POOH

QUALIFY
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protones en exceso (p.ej. 0,75 nmol si se utiliza un 20%

- de exceso del &cido); esto es, debe estar presente un total
"de al menos aproximadamente 4,5 nmoles de iones hidroxi-

"lo y preferiblemente alrededor de 5,5 nmoles en el disco imp

rregnado con yoduro/yodato.
Cuando el sistema de ensayo estid designado ﬁara
uso en el ensayo de la sangré totoal, p.ej. la procedente

de un pinchazo en un dedo, con el fin de minimizar las

. interferencias en la lectura de los resultados de la tira

de ensayo, es deseable que los glébulos rojos de la san-
gre se excluyan de -alguna manera, p.ej. utilizando el
suero exprimido durante la coagulacidn, utilizando el
suero o plasma separado por centrifugacién en una deter-
minacidén de microhematocrito, etc.

Alternativamente, puede disponerse sobre la capa
porosa impregnada con el acido una membrana semipermeable
tal como una membrana Nucleopore o Millipore, la cual
es adecuada para dejar pasar el agua.y el dcido trico

hasta la capa situada bajo ella, al mismo tiempo que,

. por el contrario, actia como un filtro para evitar el

paso de los globulos rojos de la sangre. Un tamaiio de po~
ro adecuado para la membrana Nucleopore es aproximadamen-~
te 0,8 a'1,0 micras, aun cuando evidentemente éste varia-

ré& dependiendo del fluido a ensayar. También pueden uti-

Jdizarse obras membranas semipermeables bien conocidas

-12-
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El fluido para el ensayo, p.éj., la. sangre, se
aplica a la membrana semipermeable y se deja permanecer
durante un periodo de tiempo, p.ej., 2 minutos. El agua

y el dcido Yrico pasan a través de ls membrana semiper-

. meable y después de ello la fuente de Scido se disuelve,

se libera yodo libre a partir de las sales de yodato/
yoduro y forma el complejo con el indicador.

Por medio de la fuente de aniones bisicos, el
pH se invierte permitiendo la reaccidén entre los iones
urato‘y el yodo libre. Con el fin de observar el color

de la capa sbsorbente, la cinta sensible a la presidn

puede srrancarse de la caps de base., Si la concentracidn

de dcido dGrico en el fluido es superior al nivel normal

 predeterminsdo (6,5 mg/100 ml de plasma sanguineo pars

las hembras, 7 mg/l00 ml para los varones) la capa absor-
bente apsrece incoloras; si es menor, enbtonces dicha ca-
pa aparece pirpura o azul,

En un segundo aspecto de la invencidn, se propor-

ciona un método pars determinsr si el nivel de dcido Uri-

cou otro'material oxidable por el yodo en un fluido de
ensayo es mgyor que una cantidad predeterminadz, el cual
comprende splicar uns muestra de un £luido de ensayo 2l
sisﬁema de ensayo que se ha definido anteriormente en es-

te memoria, dejar que el fluido reaccione con el sistema
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de ensayo y observer la presencia o ausencia de color del
indicador.
Las ventajas de este sistema de ensayo son que

debido a la naturaleza de 1los ingredientes utilizados,

"la exsctitud de dicho ensayo estéd asegurada dursnte un

perfodo de tiémpo prolbngado, ye que la vida 6til de los
ingredientes en condiciones de slmacensmiento es indefi-
nida y no se genera cantidad slguna de yodo hasta que se
splics sgua al sistena de ensayo.
‘ A continuacidén se describird la invencidn, por ‘
jia de ejemblo, con referencia a los dibujos que se ad-
juntan, en los cuasles: '

La Fig. l_es una viste desde arribas de un sgisbve~
ma de ensayo de scuerdo con la iﬁvencién;

Is Pig. 2 es uns vista en seccidn tomada a8 lo
lergo de ls linea 2-2 de la Figura l;

Is Figura 3 es una vista en seccién similar a la
Figura 2 que muestra el uso de una ﬁéﬁbi;havéemipermeable
Yy una'tira'de ensayo arrancable; y

_ La Fig. 4 es una vista en seccibn similar a ls

Figurs 2 que muestra una forma aiternstiva del sistema

de ensayo que estd provisto de unas cavidad para retener

'163 ingredientes asctivables y el indicador de yodo.

Haciendo referencia a las Figurss 1 y 2, una ca=-

pa incolora de materisl absorbente 1ll, impregnada con una
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sal yodato, una ssl yoduro y un indicador de yodo esté

retenids en posicidn sobre una capa de base 10 de maste-
i;al inerte opcionsluente transparente, por medio de una -
capa 13 de Ginta sensible s 18 presién. Entre la capa
absorbente 11 y la capa de cinta 13 se encuentra una ca=~

|
pa porosa 12 de papel blando impregnado con una fuente

~ de écido. Ls capa de cinta 13 estd- provista de un orifi-

cio 13%a a través del cual puede aplicarse el fluido de
enséyo'a la capa porosas 12, 7
Cugndo un fluido de ensayo t#l como suero se apli-

ce sobre la ceps porosa 12, &sta se humedece y se libera
un 4cido, el cusl pasa -a la capa absorbente 10 y reac-
ciona con las sales yodato y yoduro que impregnan dicha
capa para liberar yodo elemental, el cusl forma un com-
plejo con el indicador de almiddn psra formar una co=-
loracidén azul. Al mismo tiempo, debido al humedecimiento
la fuente de iones bésicos que imprégna la capa absorben-
te ll'ge'disuelve lentamente dando como resultado una in-
versidn del pH. Una vez que el pH se ha vuelto slcalino,
el écidq drico presente en el fluido de ensayo reacciona
coﬁ el yodo, oxidénddse a alantoina. El yodo{se‘reduce
a su vez a yoduro, dando comno resulﬁado una pérdida con-
comifantg de coloracién azul,

~ Haciendo referencia 2 la Pigure 3, l2 cuzl mues-

tra una modificacién de la tirs de ensayo ilustrada en
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lag Figuras 1 y 2, las capas 11l y 12 son las mismas

que se han descrito con respecto a estas figurss. Una

capa de goporte 18 de poli(eloruro de vinilo), que tiene
una sbertura 18a a cuyo través puede passar un fluido, p.cj.
sengre, estd situada encims de uns membrana semipermeable
17. Por debajo de la copa de membrsna sewipermesble 17

se encuentran las capas 12'y 11 respect;vsmente, las
cuales estin dispuestss en un orificio 1l6a practicado

en una caps de celofdn 16 que tiene un revestimiento adne-
givo. Ia capaAde celofdn 16 retiene la membrana 17 en

éu lugar contra la capa &e soporte 18 y proporciona un
érificio para posicionar las cépas 12 y 1l. Una capa 15

4e cinta arrencable 15 estd unida por adhesidn a la cara

no adhesiva de la cepa de celofén 16 y témbién a la capa

'absorbente 1.

‘En el momento de su utilizacidn, ls sangre se po-
ne en la gbertura 18a de la capa de soporte.la encima
de 1a membrena 17; el sgua y el'écida"ﬁiicb'pasan enton-
ces 8 través de la capa 17, y despuds de ello tienen lu~
gar las :éacciones indicadas‘arr;ba paia las capas 12 y'
11. Al cabo de un periédorde tiempo, p.ej. 2 minutos,

sevdeSPrende la cinta grranceble 15 de la capa de celo-

'f4n 16 y errestra consigo la capa sbsorbente 11, de bal

modo que puede obgervarse su color para determinar si la

concentracibn de écido firico en el fluido es mayor o menor
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que una.canfidad predeterminada,

La Figura 4 ilustra todavia otra realizacidn

de la invencidn. En esta realizaciéﬁ, la capas de base 10

es igual que 12 que se muestra en las Piguras 1y 2, ¥

puede ser, por ejemplo, de Mylsr. Una caps 19 provista
de ;n orificio 19a estd unida por encolado a'la cepa de
base-10, -La capa 19 puede ser tamﬁién.de Mylar u otros
matériales como se ha_especificado'arfiba pars la capsa
de base 10. o

Colocada encinz de la capa lé se halla la capa
porosa 12, que se msntiene apoysda contrs la cspa 19 por
medio de la capa 13 sensible a la presién, la cusl tiene
un orificio l3a como se hs descrito con respecto a lss

Figuras 1 y 2. Una mezcla s6lids y sece constituida por

particulas del indicador de color, p.ej., almiddén, la

~ sal  yoduro, la sal de yodato y la fuente del anidn bs~-

sico estd dispuesta en una cavidéd 25 definida por el
o;iricio 19s. .

La mezcls puede prepsrarse convencionalmente por
mezcla de particulas secas de cada uno de los inéredien—
tes'usadoé para impregngr la capa 1l en wn estsdo seco,
en.un,morﬁefp y empleando la mano del mortero psra tri-
turar las particulas a fin de que formen preferiblemente
uns mezcla seca homogénes. Puede incdrﬁorarse también

en la mézéla un diluyente, p.ej. celulosa, o
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Lasg cantldades exactas de los 1ngred1entes en
la meacla existente en la cavidad 25 ¢ en la capa 11,
y la cantidad de &cido que impregna la caps 12 variarén
dopondiondo del nivol de 4cido Grico que se desee deboc-

tar,

\ .
TLa invencibn se describirsé shors con referencis

a los Ejemplos que siguen, pero de ningin modo debe cons-

sidérarse limitada por los mismosz.,

Ejemplo 1. Tira de ensayo para deteccidn de Acido Urico

Solucibén A (base de almidbn-yoduro-yodato).

Se aﬂa@i& almidén soluble (1,0 g de grsdo reacti-
vo, Merck & Co.) s agua (10 ml) y la sgépénsién resultan-
té se verﬁié sobre ague hirviente (80'&1). La solucidbn
se calentd a ebullicidn durante ﬁnos minutos ¥ se dilu~
y6 luego a 100 ml, Se sfiadieron a ests soluciéan 50 ml
de una solucidn de yodsto potisico (pﬁeparada a partir
de 0,1}8 g de KIO5 en uﬁ litro de.agﬁ§)~ia.cual contenia
también carbonato magnésico (0 0405 g)'y yoduro potdsico
(5 0g)e La mezcla resultante se diluyd después a 200 ol.

Soluclén B (fuente de écldo) Se disolvid dcido

oxélico (0,25 g) en agua y la solucién se diluydé a 100 ml.

I. Preparscién de los papeles de ensayo
Se sumergié papel de filtro (Whatmen N2 1, de

- 18-
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0,16 mm de espesor) en la solueibn A durante 10 segundos
¥ se secb 8 continuacibn. Se cortaron discos.(de 6,0 mm
de didmetro) a pértir del papel de filtro impregnado y
secado. Estos discos se guardsron en un frasco, en pre-

5 seﬁéia de un agente desécante, hasta el momento de su

| emplgo. Papeles blandos absorbenﬁes (Kimwipes, de 0,06 mm
de_espgspr) se sumergieron eh laﬁgp}pciép_g durante 10 se-
gundos y;se déjéron secar.

II. Montaae de las tiras de Ensayo

10 ‘ f Se practicd wn orificio (de aprox1madamente 3,0 mm
de dlametro) en una seccidn de clnta adh651va Time sensi-
ble'a la presibén. Se colocd un disco (de 6,0 mm de dis-
métro) del papei blando impregnado coﬁ écido sobre el ori-
ficio, en la cara adhesiva de la cinta. Después de_ello

15 se puso un disco (de 6,0 mm de didmetro) del papel impreg-
nad; con la base de almidén-yoduro-yédato sobre el disco
) 1mpre°nado con dcido. Se colocd una peliculs de respaldo
de pollcarbonato (0,39 mm de espesor) sobre la cinta y
los,d;scos, y se prensd firmemente sobre ls cinta adhesi-
20 va. —

TIT. Uso de la tirs de enéayo

De una a aproximadamente tres gotss de una solu-
¢cibn scuosa de dcido drico que contiene 8 mg de acido
Grico por 100 mlse vierten en el interior del orificio

25 existente en la cinta adhesivs de la tirs de ensayo. El

=1Gem

£ LRI
Nare 0L nema e ¥ mes poaw s o -
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papel de ensayo se volverd entonces de color azul oscu-

ro en el trsnscurso de aproximadamente 50'segundos, Como
la concentracidn de 3cido Urico en la solucién es mayor

que 7 mg %, el disco de la tira de ensayo cambiard su

éolor del zzul al blanco en 2~5 minutos.

Ejemplo 2 - Tira de ensayo

Se prepard una tira de enssyo de acuerdo con el
Ejemp;o 1 excepto que se aplicd un disco (6,0 mm de did~
metro) de una membrana semipermeable (Nucleopore NO8O, de
0,8 m de dismetro de poro, 10 u de espesor, ¥ 3 X lO7 PO~
ros/cma) sobre el orificio practicado en la cinta Time

sensible a la presién antes de unir les dos discos impreg-

nados.

Ejemplo 3 =~ Dirs de engayo

" Se prepard una tira de ensayo como en el Ejemplo
2, excepto. que la fuente de &cido era foido poliacrilice
en luger de Scido ox3lico. Una smolucibn acuosa de dcido

poliacrilicc se aplicd como capa de revestimiento sobre

1s cara posterior (es decir, la cars no unide a la cinta

sensible a le presidn) de la membbahg ﬁucleopore y‘sé de-

-jérsecar antes de la fabricacién de la tirs de ensayo.

El papel impregasdo de 4cido oxilico se omitié en esta

tira de ensayo.
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Ejenplo 4
' ‘ Se prepara unz tira de ensayo como en el Ejemplo
1, excepto que se utiliza una cantidad equimolsr de car-

bonato c¢élcico en lugar de carbonato magnésico.

-2l

it - aa . . D T
«
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REIVINDICACIONE3

12,- Un sistema de ensayo para determinar si es-'
ta presente dcido Wrico, u otro material oxidable per
el yodo, en un fluido en una cantidad mayor que ung can.
tidad predeterminada, en condiciones alcalinas, compren-—
diendo el sistema un generadbr de yodo activable por el
agus pars generar una cantidad efectiva de yodo libre
in situ, y un indicador para indicer la presencia de yo-
do, estondo gplicados el genersdor de yodo y el indicador
en una tira de ensayo. '

23,~ Un sistema de ensayo de ascuerdo con la rei~
vindicacidén 18, en el que el generador de yodo comprende
un compuesto que contiene yodo en una unidén covalente
fuerte, y una cantidad suficiente de un cido para libe~
rar todo el yodo del compuesto. ‘

38, Un sistema de ensayo de acuerdo con la reiw-
vindicacién_éé, en el gque el compuesto que contiene yodo
es uns sai yodato y en el que el'generédor de yodo con-
prende tembién una sal yoduro. A »

| 4a,- dn sistems de ensayo de scuerdo con cuslquic-
ra de las reivindicaciones 12 a 32, que comprende también
una fuente de aniones bisicos para neutréiizar los proto-
nes formados durante la generacibn del yodo.

S&,.- Un sistema de ensayo de acuerdo con uns

o) Do
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cualquiera de las reivindicaciones anteriores en el que

‘el indicador es almiddn.

62.~ Un sistema de ensayo de acuerdo con una
cuslquiera de ias reivindicaciones 22 a 52, en el que
el 4cido es écido d~bartérico, dcido oxdlico, Acido suce
'.~f'. P oo ’_ . '.;. 4 2 a A .
cinico, Scido ftalico, &cido sslicilico o scido 2-fuméri
CO.

72.~ Un sistema de ensayo de scuerdo con una

cuolguiera de las reivindicaciones 42 2 62, en el que

la fuente de sniones bisicos es carbonato de litio, bo-

,qato de sodio, carbonato de sodio o carbonato de potasioc.

WA .
- 82,.~ Un sistena de ensayo de acuerdo con una

Qualquiera de lass reivindicaciones 32 a 72, en el que

i

el indicador, la ssl yodsto y lz szl yoduro estin apli~-
cados como impregnacién en un msterial sbsorbente..

92,- Un sistema de ensayo de acuerdo con la

. reivindicacidn 82, en el que ls fuente de aniones basicos

estd aplicada teambién como impregnacién en el materisl

‘absorbente.

102.~-Un sistemz de enssyo de acuerdo con uns

" cualquiera de lss reivindicaciones 28 a 92 en el que el -

. dcido estd aplicado como impregnacidn en un materisl po-

T0S0.
118,~ Un sistema de ensayo d¢ acuerdo con la rei-

vindicacibén 10%, en el que el mabterisl poroso estéd en

v
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conbacto fisico intimo e¢on el msterisl absorbente.

122,~- Un sistema de ensayo de acuerdo con la

_reivindicacibén 102 o con la reivindicscidn 112, en el que

el material absorbente est3d dispuesto encims de una pri-
mera capa inerte, la capa pvorosa estd dispuesta sobre

y en contacto intimo con el @aterial absorbente, ¥y una
gegunda caps inerte que tiene un orificio en ells pars
la recepcibn del fluido de ensayo estd dispuesta encima
de la -capa porosa. _

133,. Un sistema de ensayo de acuerdo con la
reivindicacién 12a; en el que dicha primera caps inerte
és incolora.

142~ Un sistema de ensayo de acuerdo cou la
reivindicacidn 128 o con 1ia reiviﬁdicaﬁién 132, en el
que al menos uns de las capas inertes es una cinta arran~
cable, " N |

152,~ Un sistema de ensayo de acierdo con cusle
guiers de las reivindicaciones izé a8 142, que incluye
un filtro pars retener los glébulos rojéﬁ de la sangre
en tanto que permite el paso del plasma s su través,

162,- Un sistema de ensayo de scuerdo con la

reivindicacidn 152, en el que él’filtro es una membrana

‘senipermeable que estd situsds entre la pbimera capa

inerte y la capa porosa. .

i72,~ Un sistems de ensayo de acuerdo con cuale-

24
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E qulera de las. relvlndicgclones 32 g 72, en el que esta

provists uns cavidad en la tirs de ensayo pars recibir

el indicador, la sal yodato, la sal yoduro ¥ el 4cido

eﬁ forma constituida por particulas. |
.185,- Un método para determinar si el nivel del

dcido ﬁpico u‘otro nmaterial oxidable por el yodo en el

fluido de ensayo es mayor que una caqtidad predetermina~

da, en condiciones alcalinas, que comprende aplicar el

- fluido de ensayo al sistemas de ensayo de acuerdo con

cualquiera'dé las reivindicaciones 12 g 172 y dejar que

' el fluldo reaccione con el sistems de ensayo observando

la presencia 0 susencis de color del indlcador.

192,- Un sistema de ensayo para determinar si esté

- presente &cido Grico, w otro material oxidable por el yodo,

en un fluido en una cantidad mayor que una cantidad prede-
termlnada. |

Tal y como se ha descrito en la Memoria que antece
de, representado en los dibujos que se acompafian y con log
fines que se han especificado. '

Esta Memoria consta de veinticinco hojas escritas
a méquina por una sola cara.

21.ENE 1
Hadrid, BE 1877

P4,

~25-~
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