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(57) Sang ché dé cap dén que thir mién dich sac ky ma lam giam anh huéng cua chit tac
dong trong phuong phap sic ky mién dich, co mat trong mau thir, vi véy cho phép xac dinh
mot cach chinh xac va rd rang chat thir trong mau thu bat ké luong mau thir dugc cung cap
cho thur nghiém, va de XuAt phuong phap sac ky mién dich st dung que thir mién dich sac
ky nay. Que thu mién dich sic ky bao gom, theo thtr ty tir dudi 1én, ving nhan mau, ving
chat duoc danh dau, ving phat hién va dai hap thuy, trong d6 (cac) polyme ma trong d6
(cac) monome vong ki nude c6 (cac) nhom chirc ion duge trung hop duge thim 1én (c4c)
ving nam phia trudc ciia ving chat duoc danh dau.
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Linh vuwe k§ thuit dwoe dé cap

Sang ché dé cap dén que thir mién dich sdc ky ma 1am giam anh huéng do cac
chét tac dong c6 trong mau thir gy ra, va phuong phap sic ky mién dich st dung que
thir nay.
Tinh trang k§ thuit ciia sing ché

Trong sb cac thir nghiém 1am sang, c6 nhiéu thtr nghiém mién dich trong d6 méu
thir 1a mAu sinh hoc, va da biét rang cac chat tic dong c6 mit trong mau sinh hoc nay,
anh huéng dén phan Gng gitta phdi tir gén két v6i chat thir. Dé 1am giam dnh huéng cla
céc chét tac dong gay ra, viéc str dung chit hoat dong bé mit ion c6 trong lwong phan

tir tir 1000 dén 100000 (Tai lidu sang ché 1) da duogc biét dén.

Anh huéng do cac chét tac dong gay ra co thé duoc ghi nhan duéi dang gia Am
hodc gia duong trong phép chan doan nhanh sir dung sic ky mién dich 1am gbc. Nhiéu
phép chan doan nhanh sir dung sic ky mién dich lam gbc duoc st dung rong rai lam
phuong tién dé phat hién nhanh chong va don gian céc bénh lay nhiém virut hodc vi
khuén, va x4c dinh hudéng diéu tri. Hién tugng gia duong hodc gid &m néu trén xudt hién
trong chan doan nhanh sir dung sdc ky mién dich lam gdc c6 thé dan t6i chon sai phuong
phép diéu tri, lam cham thoi gian cho hidu qué ctia viée diéu tri, va tham chi c6 thé din

dén tr vong.

Dic biét, cac gia 4m ngan can viéc chan doan va dua ra liéu phap diéu tri chinh

xac, do d6 chung dugc xem 1a van dé nghiém trong. D€ han ché viéc xuat hién hién
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tuong gia duong va gia Am, mot phuong phép da dugc néu ra 1a xir Iy mau thir duge xir
Iy biang chit 1ong xt Iy mAu thir chita hop chit c¢6 hai hodc nhiéu nhém sulfat (Tai lidu

sang ché 2).
Danh muc tai liéu trich dan
Tai liéu sang ché
Tai liéu sang ché 1: JP 2005-241415 A
Tai liéu sang ché 2: JP 2014-149189 A
Ban chit k§ thuit cia sang ché
Céac van & dugg giai quyét bai sang ché

Séng ché d& xuét que thir mién dich sic ky ma 1am giam cac anh hudng do cic
chat tac dong gay ra trong phuong phép sic ky mién dich, ¢ trong mau tht, theo d6
cho phép xé4c dinh mét cach chinh xac va 1 rang chét thir c6 trong mu thir bit k& lugng
mAu thir duoc cung cip cho thir nghiém, va dé xuit phuong phép séc ky mién dich st
dung que thir mién dich séc ky nay.

Phuong tién giai quyét cac vén dé

Céc tac gia sang ché di nghién ctru sdu dé phét hién ra rang chét thir trong mau
thir c6 thé dugc xac dinh mot cach chinh xac va 15 rang, 1am giam anh hudng do cac
chét tac dong gay ra, bang cach thAm (cac) polyme trong d6 (c4c) monome vong ki nude
c6 (cac) nhom chirc ion héa dugce, dugce trung hop & (cac) vi tri dac biét trong que thir

mién dich séc ky, d hoan thanh séang ché.

Nghia 13, sang ché d& xuét que thir mién dich séc ky bao gdm, theo thit tu tir dudi
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1én, vung l4y mau, ving chit duoc danh diu, ving phat hién va dai hip thy, trong d6
(céc) polyme trong do6 (cac) monome vong ki nudce ¢6 (cac) nhdm chire ion duge trung
hop, dugc thim 1én (cac) ving nim phia true chia ving chit dugc danh ddu. Séang ché
con dé xudt phuong phép séc ky midn dich bao gdm viéc sir dung que thir mién dich séc

ky theo sang che.
Hi¢u qua cta sédng che

Bang que thir mién dich séc ky theo sang ché, anh huéng do cic chat tac dong
gay ra dugc giam, cho phép xéc dinh mét cach chinh xac va rd rang chét thir trong mau

thir bit ké lugng mau thir dugc cung cip cho thir nghiém.
MO ta vin tat hinh vé

Fig.1 la hinh v€ dudi dang so d thé hién ciu tao ctia que thir mién dich sic ky
dién hinh.
MO ta chi tiét sang ché

Sang ché dé cap dén que thir mién dich sdc ky ma tranh dugc hién tugng tao ra
cac gia duong va gia m, ddc biét 1a tranh dugc viéc tao ra cac gid 4m, va co thé xac
dinh chinh x4c chét thir. Trong ban md ta nay, gia dwong c6 nghia 1a tin hiéu duong
duoc tao ra trong thir nghiém mic du thue t& cht thir khéng c6 trong mau thir, va gia
4m c6 nghia 1a tin hiéu duong khéng dugc tao ra trong thir nghiém mic du thuc té chat
thir ¢6 trong mau thir. Vi dy, trong phuong phép mién dich séc ky (phuong phap sic ky
mién dich), khi chit thr c6 mit trong mau thir, phitc chét cia chat duoc c6 dinh-chat
thir-chit danh d4u duoc tao thanh trén vt mang rdn, va tin hiéu cta chit danh diu tur

phirc chat nay s& dugc tao ra, trong khi & gia am, viéc tao ra tin hi¢u dugc ngén chan do
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phurc chét khong duogc tao thanh hodc céac ly do khac.

Que thir mién dich séc ky bao gdm ving mang c¢6 ving phat hién trong d6 khéng
thé (khang thé 1) s& bét gitt dich cin xac dinh (khang nguyén hodc cac chit tuong tu)
duoc cb dinh, ving chit dugc dénh diu c6 khang thé duoc danh ddu c6 thé di dong
(khéng thé 2), ving nhdn mu tai d6 miu dugc bd sung vao theo cach nho giot, dai hip
thu dé hap thu mau long di chuyén md rong, va tAim mang dé gén cac thanh phin nay

v41 nhau.

S6 lugng ving phét hién va loai khang thé duoc d4nh ddu ndm trong ving chit
dugc danh ddu khéng bi gidi han & 1. Bing cach sir dung khang thé tvong tmg v&i nhidu
dich cln xé4c dinh, hai hodc nhiéu loai khang nguyén cé thé dugc x4c dinh bing cung

que thu.

Fig.1 thé hién mdt phuong an dugc wu tién cta que thir mién dich séc ky dién
hinh. Can chd y ring que thir mién dich séc ky khong bi gi6i han & que thir duoc thé
hién trén Fig. 1. Trén Fig.1, s6 chi dn 1 chi ving mang, sb chi d4n 2 chi viing chét duge
danh dau, sb chi d4n 3 chi ving phét hién, sb chi dan 4 chi ving nhan mau, sb chi din

5 chi dai hép thu va s chi dAn 6 chi tim mang.

Hinh phia trén ctia Fig.1 13 hinh chiéu bang va hinh phia du6i 13 hinh chiéu mat
cét ngang. Trong vi du dwoc thé hién trén cAc hinh ndy, ving mang trong d6 hai ving
phat hién duoc tao thanh, dai hap thy, viing chét dugc d4nh ddu va ving nhan mAiu, timg
ving dugc tao thanh & dang 16p mong trén tAim mang. Nhu duge thé hién trén hinh, mot
dAu ctia dai hip thy va mot ddu ciia ving mang, dlu con lai cua ving mang va mot dau

clia vang chat dugc danh dau va dau con lai clia ving chat duge danh dau va mot dau
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clia ving nhan mau duoc phi 1én nhau sao cho tao ra mdt dudng din dong theo hudng

ngang lién tuc.

Ving mang dugc tao thanh tir vét lidu c6 thé ¢d dinh khéng thé dé bt giit lai chat
thr (khang nguyén) va c6 déc tinh khong ngan can chét 16ng chay theo huéng nam
ngang. T6t hon néu, ving mang niy 1 mt mang mong xbp ¢6 hoat dong mao din, va
tao ra tir vat liéu c6 thé van Chuyén chét long va cac thanh phén phén tan trong chét long
nay béng cach hép thu. VAt liéu tao ra ving mang khong bi gidi han cy thé, va vi du bao
gdm xenluloza, nitroxenluloza, xenluloza axetat, polyvinyliden diflorua (PVDF), xo
thuy tinh, nylon, polyketon va cac vat liéu tuong tu. Trong s6 chiing, mang méng lam

tr nitroxenluloza dugc wu ti€én hon.

Ving chit duoc danh déu duge tao thanh tir vat lidu nén xdp chira khang thé
dugce danh d4u, va xo thay tinh, vai khong dét hoic cac chét lidu tuong tu thuong sir
dung c6 thé duoc st dung lam chét liéu tao nén vat liéu nén. D& thAm mot lugng 16n
khéng thé dugc dénh d4u, vat liéu nén nay t6t hon néu & gia cong thanh dang tAm c6 do

day khoang 0,3 mm dén 0,6 mm.

Ving phat hién ding dé chi mot phan cia ving mang trén d6 khang thé bat gt
chét thir (khang nguyén) dugc cb dinh. Ving phat hién c6 it nhét moét ving trong dé

khang thé ding d& bét gitt khang nguyén dugc cb dinh.

Ving nhan mau 13 vi trf nhdn mau hodc mau dugc chuén bi st dung miu thir
b%lng cach nho giot, va lam tir vat liéu x6p c6 didc tinh hép thu nude. Xenluloza thuong
dung, xo thuy tinh, vai khong dét hodc vat li¢u tuong tu co thé duogc str dung lam vt

liéu xép néu trén. Dé st dung mdt luong mAu 16n trong thir nghiém mién dich, vat liéu
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t6t hon néu dugc gia cong thanh dang tim ¢ d day khoang 0,3 mm dén Imm. Ving
nhan miu va ving chit duge danh déu néu trén chi khac nhau vé chirc ning va khong
can thiét 1am tir cac vat liéu khac nhau. Nghia 1a, mot phén dién tich vat liéu cling cé

thé 1a vat liéu tao ra viing nhan mau c6 chirc nang ctia ving chat dugc danh dau.

Dai hép thy 13 bd phan dé hp thu céc thanh phin dwoc cung cip cho ving mang
va khong dugc gdm trong phan ing ¢ ving phat hién. Gidy loc, bot bién hodc vat liéu
twong tw ¢6 kha ning gitt nude cao duge san xuat tir hop chét polyme tu nhién thong
thuong, polyme tong hop hoic cac hop chit twong tw c6 thé duge st dung lam vat liéu
tao thanh dai hip thu, tuy nhién dé thuc ddy viéc phéat hién mau, wu tién st dung vét liéu

¢6 kha nang hap thu nudce cao.

TAm mang l1a by phan dé lép va ¢b dinh tit ca cac bd phén néu trén, tic la, ving
mang, ving nhan mAu, ving chit dwgc dénh dau, va dai hip thu c6 mot phan chdng 1én
nhau. TAm mang khong phai ltc nio ciing cdn dén, mién 14 cic bd phan néu trén c6 thé
duoc bb tri va ¢ dinh ¢ khoang cach ti wu, nhung thudng wu tién st dung tAim mang

de viéc san xuat va st dung thudn tién.

Déi véi que thir theo phurong an duoc mé ta trén Fig. 1, mau s& di qua dudng din
dong c6 16 duge tao thanh béi mot diy két ndi gitta ving nhadn miu, ving chét duoc
danh déu, vung mang, vung phat hién, va dai hép thu. Do d6, theo mot phuong an, tht
ca chung déu vung di chuyén mau. Phu thudc vao chét lugng va dang ctia mdi vat lidu
c4u thanh, c6 thé c6 ché d6 hoat dong trong d6 mau khong thdm vao bén trong cua vat
liéu ma di qua mit phan cach. Tuy nhién, bit ké ving di chuyén mau nhu duge xac dinh

trong ban md ta ndy nim bén trong hoic trén miat phan cach cla vt lidu thi que thir hoat
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dong trong ché d6 nay cling nam trong pham vi clia bAn md ta nay.

0 que thir mién dich sic ky theo sang ché, (cac) polyme trong d6 (cac) monome
vong ki nude cb (cac) nhém chire ion dugce trung hop duge thdm 1én (c4c) ving nam
truge ving chét duoc danh déu (huéng 1én doc theo dong chay ciia mau thi), nghia 14,
trong ving nhan mau hoic gifta ving nhan mau va ving chét duoc danh diu. B%mg cach
nay, chét thir trong mau thir c6 th8 duoc x4c dinh mot cach chinh x4c va rd rang, bat ké

lwgng mau thir dugc cung cap cho thir nghiém.

(Cac) polyme c6 thé dugc tham vao ving nhan mau, hodc tham vao vét liéu xop
khong phai ving nhin mau va vét liéu xop nay cd thé dugc bo tri gifta ving nhén mau

va ving chit duoc danh dau.

Polyme trong d6 (cic) monome vong ki nude cé (cac) nhom chirc ion duoc trung

hop ¢6 cac ddc diém sau day.

(Cac) nhdm chirc ion ¢6 thé 1a (cac) nhoém chire anion hodc (cac) nhém chirc
cation. Vi du dugc uvu tién ctia nhom chirc ion bao gom nhém sulfonic va mudi cua no,
nhém carboxyl va mudi ctia nd, va amin (amin bac bon hodc twong ty ma dugc ion héa

trong dung dich nudc). Nhom sulfonic va mudi cua n6 dic biét duoc wu tién.

Vi du vé vong ki nuéc bao gbm vong thom va vong xycloalkyl. Vong ki nuée
¢6 thé 1a vong di vong chira (cac) nguyén tit oxy, (cic) nguyén t nito, (cac) nguyén tir
luu huynh va/hodc twong tu, hodc co thé 1a vong ngung tu thu duoe tir sw dung hop cic
vong di vong. Vong thom dugce vu tién lam vong ki nuée. Vi du vé vong thom bao gdbm
vong benzen, vong naphtalen va vong antraxen. Trong sd cac vong ndy, vong benzen

va vong naphtalen dugc uvu tién, va vong benzen dugc uu tién nhét.
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Vi du vé& polyme dugc wu tién dugc str dung theo sing ché bao gdm natri
polyanethol sulfonat, natri polystyren sulfonat (PS-1, PS-5, PS-50 va PS-100 (tén
thwong mai, dugc san xuit béi Tosoh Corporation), mudi natri ctia san phim ngung tu
gifta axit naphtalen sulfonic va formalin, mudi natri ctia san phim ngung tu gifta axit
sulfonic thom va formalin (cu thé hon 13, DISROL (tén thuong mai, dwoc san xuét béi
Nippon Nyukazai Co., Ltd.), DEMOL (tén thuong mai, dugc san xudt bai Kao
Corporation), POLITY PS-1900 (tén thwong mai, dwgc san xuit bai Lion Corporation)

va POLITY N-100K (tén thwong mai, duoc san xuat bai Lion Corporation).

Vi du vé polyme duge wu tién str dung theo sang ché bao gbm céc polyme chira

(céc) don vi lap lai dugc thé hién bang cong thirc [I] sau day:

Rl llz-

? C\
Ar /

[T]

trong d6 Ar 1a vong ki nuée; X 1a nhém chirc ion; R1 dén R3 doc 14p 13 hydro hodc

alkyl; n 14 s6 nguyén tir 0 dén 10; (cic) nguyén tir hydro lién két véi (cac) nguyén tu
cacbon cAu thanh Ar tly v duge thé bang (c4c) phan tir thé ma khong tac dong xau dén

hiéu qua cua sang che.

Trong cong thirc [I] dwoc mé ta & trén, X va Ar 1an luot 1a nhém chie ion duoc

md ta & trén va vong ki nudce, tuong tmg. O cac trudng hop trong d6 R1 dén R3 1a nhém
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alkyl, nhém alkyl t6t hon néu 1a nhém alkyl thép (nghia 13, mach ngén) (Ci - Cs, diéu
nay ciing ap dung cho phan mb ta dudi ddy). Ngoai ra, n t6t hon néu tir 0 dén 3. (Céc)
nguyén tir hydro 1ién két véi (cac) nguyén tit cacbon chu thanh Ar c6 thé tily y dugc thé
bing (c4c) phan tir thé ma khong téc dong xAu dén hidu qua cta sang ché. Vi du vé phin

ttr thé bao gdm nhém alkyl thdp va nhém alkoxy thap.

Trong sb cac don vi lap lai dugc thé hién béng cong thure [I], cac don vi dugce

thé hién bang cong thic [II] sau ddy duoc wu tién:

SOM

[I]
trong d6 M 13 nguyén tit hodc nhém ma trd thanh cation héa tri mot trong dung dich
nuée, t&t hon néu 1a kim loai kiém nhu natri hozc kali; R! dén R? d6c 1ap 1a hydro hozc

alkoxy thap; va R* dén R doc lap 1a hydro hogc alkyl thip.

Trong sb cac don vi ldp lai dugc thé hién bang cong thirc [I] dwoc md ta & trén,
dac biét dugce wu tién 1a mudi ciia axit anethol sulfonic dugc thé hién béng cdng thuc
[I1I] sau ddy, mudi cla axit styren sulfonic dugc thé hién bang cong thic [IV] sau day,
va mudi ctia san phim ngung tu gitta axit naphtalen sulfonic va formalin dugc thé hién

bang cong thic [V] sau day.

-10-
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[II]

H H
c—cC

|

SO:M

[Iv]

SOM

[V]

trong d6 & cdng thirc [III], [IV] va [V], M ¢6 nghia gibng nhu & cong thire [I], va tdt

-11-
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hon néu la kim loai kiem nhu natri hodc kali.

Trong lwong phén tir ctia polyme t6t hon néu tir 1000 dén 100000, va tét hon

nita néu tir 1000 dén 60000.

Céc don vi ldp lai duge mo ta & trén co thé duoc sir dung riéng 1¢ hoic hai hosc
nhiéu don vi ¢6 thé duge sir dung Kkét hop v6i nhau. Mac du polyme dugc st dung theo
sang ché t6t hon néu chi bao gdm (c4c) don vi lip lai dwgc md ta & trén nhung polyme
nay c6 thé chira (cac) don vi khac & mirc ma khong tac dong x4u dén hidu qua cta sang
ché. Ham lugng cta (c4c) don vi trong polyme thudng khong 16n hon 20% mol, t6t hon

néu khong 16n hon 10% mol, t5t hon nita néu khéng 16n hon 5% mol.

Luong (cac) polyme dugce st dung theo sang ché khong bi gi6i han cu thé, va
thudng nim trong khoang tr 0,01 pg dn 1 mg, t6t hon néu tr 0,1 pg dén 0,1 mg cho
mot que thir mién dich séc ky. Tuy nhién, uu ti€n chon luong t81 vu dé dat duoc hidu
qua, phu thudc vao loai chét hoat dong bé mat ion dai phén ti, loai (céac) mudi vd co

dugc st dung, thanh phﬁn va luong miu thir & dang huyén phu duugce nhé vao, va v.v..

D& loai bd thém anh huong do chét tac dong, duoc wu tién thdm (cac) mudi vo
co cung véi (cac) polyme. Cac vi du dugce uu tién vé mudi vo co bao gdm, nhung khong
bi gidi han &, hop chét v co tan trong nudc bao gém hop chét natri, hop chét kali, hop
chét xesi, hop chit magie, hop chét canxi va hop chit stronti, va hdn hop cia ching.
Duogc uu tién 1a natri clorua, kali clorua, lithi clorua, canxi clorua, magie clorua, natri

iodua, natri bromua va tuong ty. Natri clorua va magie clorua déc biét dugc wu tién.

Luong (cac) mudi vo co dugc sir dung theo sang ché khoéng bi giéi han cu thé,

va thuong khoang tir 0,01 pmol dén 1 mmol, t8t hon néu tir 0,1 pumol dén 0,1 mmol vé6i

-12-
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mdi mot que thir mién dich séc ky. Tuy nhién, duoc wu tién 1a chon lugng thich hop
nhét @ dat duge hidu qua, phu thude vao loai chét hoat dong bé mit ion dai phan ti,
loai (cac) mubi v6 co duge sit dung, thanh phan va luong méu thir & dang huyén phu

duuogc nho vao, va v.v..

Dua trén phurong 4n néu trén Fig. 1, phuong phép st dung que thir theo sang ché
s& dugc mo ta. Viée do duge bit diu bang cach dua mau thir hodc miu duoc chun bi
stt dung méu thir 1én ving nhan mau. Mu thir ¢6 thé & dang huyén phi duge chuin bi

so b, hodc mau thir c6 thé duge dua truc tiép 1én ving nhan mau.

M3u thir sau khi dua vao viing nhan méu s& di chuyén mo réng theo huéng nim
ngang dén ving chit duoc danh d4u, ving mang va dai hip thu thong qua hoat dong
mao dan. Trong ving chit duoc ddnh dAu, khang thé duuge dinh ddu duge giai phong
vao dung dich va di chuyén mé rong sang ving mang cling v6i su di chuyén mé rong
ctia mau. Dbi vai cac truong hop khéang nguyén cé mit trong mau, khang nguyén duge
bat gitt ddc hiéu bang khang thé bt giit & ving phat hién ctia ving mang, va khéng
nguyén nay ciing tao thanh phic chat bing phan tng dic hiéu voi khang thé dugc danh
ddu. Bang cach d6, nhidu 16p khang thé s& duoc tao ra thong qua khang nguyén trong
Vl‘mg phat hién, va phic khang thé duoc danh ddu-khang nguyén c6 thé dwoc xac dinh
trogn vung phat hién.

Trong phuong phép st dung que thir mién dich séc ky theo sang ché, miu thir
tiép xtic v6i (cac) polyme trong d6 (cac) monome vong ki nuée c¢é (cac) nhém chire ion
dugc tring hop, va tot hon néu tiép xtic véi (cac) polyme va (cac) mudi vo co, trong khi

mau thir di chuyén md rong tir ving nhin mau d&én ving chat duoc danh déu, sao cho

-13-
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lam giam anh hudng cta chit tic dong c6 mit trong mau thir.

Théng thuong, dé tranh cac anh hudng cta chét tac dong c6 mit trong mau thir,
chét thir @ 1am giam anh hudng cla chit tac dong ban dau duoc bd sung vao mot moi
trudng dé tao ra huyén phu thir, va mau thtr duge tao huyén phil trong mdi trudng nay.
Tuy nhién, do mau thir 1a mAu sinh hoc dugc J4y mAu bang tim bdng hoidc céc dung cu
tuwong ty ma khong dinh luong nén lugng mAu thir s& bién d6i. Két qua 13, moi trudng
d8 tao huyén phii cho mAu thir c6 thé dugce pha lodng bang lugng mau thir du va do do,
chit thir dé 1am giam anh hudng cla chat tic dong cling c6 thé bi pha lodng vi vy c6
thé khong thu duoc hiéu qua thich hop, d6 1a vAn dé cAn giai quyét. Theo sang ché, bang
cach st dung mét b phan thdm (cac) polyme trong d6 (cac) monome vong ki nude cé
(c4c) nhom chire ion dugce trung hop, va t5t hon néu thdm (céc) polyme ndy cung véi
(cac) mudi v co, bd phan thdm nay duoc b tri ban diu & vi tri bén trén ving chét duoc
d4nh d4u, va bing cach ludn ludn sir dung mot lugng mau thir ¢6 dinh cho ving nhén
mAu, chit thé d& 1am giam anh huéng cta chét tac dong s& khong bi pha lodng dén muc

d6 ma lam mat hiéu qua cuia nd, vi vy c6 thé xac dinh duoc chinh xac va cu the.

L

MAu thir duoc st dung phuong phép theo sang ché khong bi han ché, va cac mau
sinh hoc ma theo d6 nhan chéng thu duge hiéu qua cua sang ché dat dugc, nghia 13, 1am
giam anh hudng ctia chat, s& dugce wu tién. Vi du duge wu tién v& mAu thir bao gdm céc
dich co thé nhu huyét thanh, huyét tuong, mau, nudc tiéu, phén, nudc bot, dich mo,
dich tiiy séng va md, cfing nhu dich pha loding ctia chung. Dac biét, mau thir c6 14n cac
chit ¢6 ngudn gdc tir mang nhdy trong co thé, ddm, nude bot, mi trong hong, mu trong

khoang miii, chat hut ra tr miii, mt trong két mac goc, mau thir phan va cic miu thir
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twong tu s€ dugce uu tién.

Trong phuong phép st dung que thir min dich sic ky theo sang ché, chét thir
dugc xac dinh 1a khang nguyén hodc khang thé ¢6 thé xac dinh duoc béng thr nghiém
mién dich, nghia 13, bang thir nghiém st dung phan tng khang nguyén-khang thé.
Khéng nguyén nay c6 thé 14 khang nguyén bat ky mién 13 khang thé khang né c6 thé
duoc tao ra. Vi du vé cac khang nguyén bao gdm protein, polysacarit va lipit. Dong vat
nguyén sinh, ndm, vi khuln, mycoplasma, rickettsiae, chlamydiae, virut va cac dbi

tugng khéc chira cdc khéang nguyén nay ciing c6 thé dugc xac dinh.
Vi du thye hién sang ché

Sau day, sang ché s& dugc md ta cu thé hon bang cac vi du. Tuy nhién, sang ché
khong bi gidi han ¢ cac vi du sau day.

Vidu 1 va2, vaviduso sanh tir 1 dén 4

Anh huong ctia chit tac dong c6 trong nude bot va hidu qua 1am giam anh hudng
clia chét tic dong bang phuong phép thong thuong va bang phuong phap theo sang ché
1. C dinh khang thé khang Mycoplasma pneumoniae trén mang nitroxenluloza

Dung dich trong d6 khang thé khéng Mycoplasma pneumoniae duoc pha lodng
dén ndng d6 1,0 mg/mL bing nudc tinh khiét, va khang thé khang IgG chudt duge chudn
bi. Khang thé khang Mycoplasma pneumoniae va khang thé khang IgG chudt 1an luot
dugc dua thing 1én bé mit ctia viing nhin mau va phia hip thu ctia mang nitroxenluloza
c6 boc mang PET. Sau d6, mang nitroxenluloza nay dugc lam kho & 45°C trong 30 phat

dé thu duoc mang ¢b dinh khang thé khang Mycoplasma pneumoniae. Trong vi du nay,
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mang nay dugc goi 1a “mang c¢b dinh khang thé”.
2. C6 dinh khang thé khang Mycoplasma pneumoniae trén hat mau polystyren

Khéng thé khang Mycoplasma pneumoniae dugc pha loing bang nude tinh khiét
dén ndng d6 1,0 mg/mL, va hat mau polystyren dugc b sung vao d6 ¢én ndng d6 0,1%.
Sau khi khudy, carbodiimit dugc bd sung dén ndng d6 1%, va hdn hop thu duge duoc
khudy thém. Dich ndi bé mat duoc loai bo bang cach tach ly tim va duge tao huyén phu
lai trong Tris 50 mM (d6 pH=9,0), BSA 3% dé thu dugc hat mau polystyren gén két voi
khang thé khang Mycoplasma pneumoniae. Trong vi du ndy, céc hat nay duoc goi 1a
“hat c¢b dinh khang thé”.
3. St dung hat mau polystyren gin két khang thé khang Mycoplasma pneumoniae
va lam kho

Luong theo quy dinh (1,0 ug) hat ¢b dinh khang thé da chuln bi & phan 2 dugc
sir dung cho vai khong dét, sgi thuy tinh, va san phém thu dugc dugc lam khd & 45°C
trong 30 phut. Trong vi du nay, vai khong dét cudi cung thu dugc duoc goi 13 “tAm kho™.
4. Chuén bi vai khong dét thAm céc thanh phan 1am gidm anh huéng cta chit tac
dong

Luong theo quy dinh cua natri polystyrensulfonat (trong lwong phén tir: 14000)
va NaCl duoc dua 1én vai khong dét voi Tx100, va san phém thu duoc dugce lam khd
2 thu dugc vai khong dét thdm céc thanh phin 1am giam anh hudng ciia chét tic dong

(461 v&i mdi mdt que thir st dung 8 pg natri polystyrensulfonat va 40 pmol NaCl).

5. San xuét que thir Mycoplasma pneumoniae
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Mang c6 dinh khang thé da chuén bi & phan 1, tim kho d& chuén bi & phan 3, va
vai khong dét thAm céc thanh phén lam gidm 4nh hudng ciia chét tac dong da chudn bi
& phan 4 dugc gin vao céc thanh phan khéc (tim mang va dai hap thy) va san phim thu
duoc dugce cit véi do rong 5 mm dé tao ra que thu Mycoplasma pneumoniae. Trong vi
du nay, que thir st dung vai khong dét thAm cac thanh phan 1am giam anh hudng cta
chat tac déng lam ving nhan méu duoc goi 13 “que thir theo sang ché”. Que thir tuong
tu st dung bd phén khong chira céc thinh phan lam giam anh hudng cta chét tic dong
dugc st dung thay cho vai khong dét thAm cac thanh phan 1am giam anh hudng cta chit
tac dong da chuén bi & phﬁn 4 dugce chudn bi va dugce st dung trong céc vi du so sanh.
Trong vi du ndy, que tht st dung vai khong dét khong chira cac thanh phan lam giam
anh hudng cla chat téc dong lam ving nhin mau dugc goi 1a “que thir theo phuong
phap thong thudng”. Cac que thir ndy bao gdm, theo hudng tir dudi 1én theo dong di
chuyén ctia miu thir, viing nhin mau, tim kho (ving chit dugc danh d4u), mang ¢b dinh

khang thé (viing phat hién) va dai hip thu.
6.  Xirly bang nudc bot

Tam bong dugc dit trong miéng dé tim bong nay hut ddy nude bot, va dich thu
duoc duoc tao huyén phti trong dung dich dung & xtr Iy méu thir (dung dich tao huyén
phtt mu Quicknavi; dugc san xuat bsi Denka Seiken Co., Ltd.) (mAu thr da xt ly bang
nude bot). Tam bong duoc dit trong miéng dé tim bdng nay hut déy nudc bot, va dich
thu dugc duoc tao huyén phu trong dung dich ding dé xur ly mau thir (dung dich tao
huyén phit miu Quicknavi; dugc san xuit béi Denka Seiken Co., Ltd.) chtta natri

polystyrensulfonat (mdu thir d& xir Iy bing nudc bot phuong phép théng thuong).
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7. Po

Khang nguyén Mycoplasma pneumoniae duge bd sung vao dung dich dung dé
xir 1y mAu thir ban dAu, hoc vao mau thir di xtt Iy bing nudc bot va tron, va mdi hdn
hop thu dugce, véi luong 50 pL, 14n lugt duge dua timg giot 1én que thir theo sdng ché
va que thir theo phuong phap thong thuong. Muoi lam phut sau, danh gid bang mét
thudng sy t0n tai clia hat mau polystyren di ling & phia ¢b dinh khang thé khang
Mycoplasma pneumoniae va mtic do ling. Cac trudng hop trong d6 mic do l&ng theo
mot dudng duge danh gid 1a “+”, cac trudong hop trong d6 khé nhén biét duge dénh gid
la “+”, va cac truong hop trong d6 khong quan sat thdy hién tuong ling duge danh gia

¢C I
.

la
8. Két qua

Céc két qua duoc thé hién & bang 1.

[Bang 1]

Vidy Xooo Y Két qua
bang nudc | Que thir danh eid
bot &

Viduso sanh 1 A X o phuong phap

- +
huyén phu mau thtr Khoéng théng thuong

Viduso séanh 2 A N . phuong phap

huyén phu mau thtr Co thong thudng -

Vidul huyén phtt miu thir Khong | séng ché +

Vidu?2 huyén phtl miu thit Co séng ché +

Vidusosanh3 |huyén pht miu th + Khon phuong phap +

natri polystyrensulfonat & thong thudng

Vidusosanh4 |huyén phu miu tht + Co phuong phép L

natri polystyrensulfonat thong thudng

Nhu dugc thé hién & bang 1, véi que thir thong thuong (khdng chira natri

({32

polystyrensulfonat), két qua danh gid 12 “-” (gia 4m) cho mau thir dugc xit Iy bang nude
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bot do chét tac ddng cé trong nudc bot mac du thuc té 13 mAu thir nay chtra khang
nguyén voi luong ma nén dugce ddnh gia 13 “+” (duong) (cac vi du so sanh 1 va 2). Ngay
c& khi natri polystyrensulfonat dugc bd sung vao mau thir nhu duoc md ta & tai lidu
sdng ché 1 thi két qua danh gia ciing khong rd d6i véi mAu thir da xur ly bing nuéce bot
(vi du so sanh 4). Nguoc lai, khi que thir theo sang ché dugc st dung, thi thu dugc két
qua danh gid rit 3 bt k& c6 tién hanh viée xir ly bing nude bot hay khong (cac vi du 1
va 2). Ngoai ra, & vi du so sénh 2 trong dé mau thir d& xir Iy bang nudc bot duoc st
dung, khéng quan sat dugc hién tuong léng cta hat mau polystyren, khong chi tai vi tri
da c6 dinh khang thé khéng Mycoplasma pneumvoniae, ma con tai vi tri ¢6 dinh khéng
thé khang IgG chudt. Mit khéc, khi natri polystyrensulfonat dugc bd sung & hé loéng (vi
du so sanh 4), ma 1a phuong phép thong thudng, thi mic du tiép tuc thiy c6 hién twong
1éng hat tai vi tri ¢6 dinh khéang thé khang IgG chudt nhung chi quan sat dugc hién
tuong ling voi mirc d6 nho tai vi tri ¢6 dinh khang thé khang Mycoplasma pneumoniae.
Nguoc voi cic phuong phap thong thudng, & vi du 2 trong d6 que thir mién dich séc ky
theo sang ché (thdm polystyrensulfonat va mubi) duge sir dung, hién tuong lang hat
dugc quan sat théy 1 tai ca vi tri ¢b dinh khang thé khéng IgG chudt 14n vi trf ¢b dinh
khang thé khéang Mycoplasma pneumoniae, tuwong ung. Vi vay, rd rang v4i phuong phéap
theo séng ché, anh hudng ctia chit tac dong c6 ngudn gbe tir co thé song dén phan tmg
khang nguyén-khang thé da duoc 1am giam mot cach hidu qué khi so véi phuong phap

thong thuong.
Vidu 11 dén 17

Loai polyme trong d6 monome vong ki nude ¢6 nhém chirc ion dugce trung hop
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Theo clng cach nhu & céc vi du 1 va 2, que thir chira m3i chét hoat dong bé mat
c6 ban trén thi trudng (bang 2) chira polyme trong d6 monome vong ki nude c6 nhém
chtic ion duge tring hop, & lwong theo quy dinh (40 pg/que thir), duoc chudn bi. St
dung céc que thir ndy, bang cliing phwong phap nhu ¢ vi du 2, hidu qua 1am giam anh
hudng cha chat tac dong c6 trong nude bot duoc danh gia. Cac két qua duogc thé hién &
bang 2. béi véi trong lwong phan tir trung binh ctia cac cht hoat dong bé miat khac
nhau, trong luong phan tir trung binh cua PS-1 14 10000 dén 30000, PS-5 1a 50000 dén

100000, POLITY PS-1900 la 16000, DEMOL NL 13 3000 dén 4000, va DEMOL EP 14

32057

7000 dén 8000.
[Bang 2]
Chéat hoat dong b mat | X& 1y bing | Que thir banh
nudc bot gia
Vi du so | khéng thAm Co phuong phap thong -
sanh 2 thuong
Vi du so|khéng c6 chat hoat Co mot minh mudi -
sanh 5 dong beé mat dugc nhung
Viduy3 PS-1 (Tosho) Cé sang ché -
Vi duy 4 PS-5 (Tosho) Cé sang ché +
Vidy5 POLITY N100K C sang ché +
(Lion)
Vidu 6 POLITY PS-1900 Co sang ché +
(Lion)
Vidu7 DEMOL SSL (Kao) Co sang ché +
Vidu8 DEMOL NL (Kao) Co sang ché +
Vidy9 DEMOL EP (Kao) Cé sang ché +
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Vidu 10 | natri polyanethol Co sang ché +
sulfonat

Nhu dugc thé hién ¢ bang 2, quan sat thay rd rang 1a hiéu qua cta viéc tham

polyme bt ky mic di muc d6 hidu qua thay ddi phu thudc vao loai polyme.
Vidu3 Loai mudi vd co

Theo céch giéng nhu & céc vidu 1 va 2, que thir chira chat hoat dong bé miit ¢6
ban trén thi truong PS-1 (TOSOH) chita polyme trong d6 monome vong ki nude c6
nhom chirc ion dugc trung hop, & luong theo quy dinh (2 pg/que thtr), va chita timg
mudi v6 co khac nhau (bang 3) véi lwgng theo quy dinh (4 pmol/que thtr), duge chudn
bi.

Theo phuong phap gidng nhu & vi du 2, hidu qua lam gidm anh hudng ctia chét

tac dong trong nude bot duge dénh gia. Cac két qua duogc thé hién & bang 3.

[Bang 3]
Mubi  v6 | Xt Iy bing nuée | Que thir Dénh
co bot gia
Vi du so sanh khfmg Co phuong phap thong -
2 tham thuong
Vidy 11 NaCl Cé séng ché B
Viduy 12 KCl Co sang ché +
Vidu 13 KI Cé séng ché -
Vidu 14 MgCl Cé sang ché +
Vidu 15 CaCl, Cé séng ché +
Vidy 16 LiCl Cé séng ché +
Vidu 17 NaBr Cé séng ché T
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D3 dugc x4c dinh ring anh hudng ctia cht tic dong cé ngudn gbe tir co thé song
dén phan ing khang nguyén-khang thé dugc giam bing céch sir dung timg mubi vo co
khac nhau cting v6i chit hoat dong bé mit c6 béan trén thi trudng chia polyme trong do6
monome vong ki nudc ¢6 nhém chire ion duge trung hop. Ngoai ra, hiéu qua lam giam
anh huong cua chét tac dong da xac dinh duogc d6i véi tht ca cac mudi vo co, mic du

muc d6 cta hi€u qua lam gidm thay doi phu thudc vao loai mudi vo co.
Vidu 18

Uu diém cta viée st dung polyme trong d6 monome vong ki nuée ¢é nhém chirc

ion dugc trung hop véi muoi vo co

Theo cach giéng nhu ¢ cac vidu 1 va 2, que thir chira chét hoat dong bé mat c6
ban trén thi truong PS-1 (t€n thuong mai, TOSOH) chita polyme trong d6 monome
vong ki nude ¢6 nhom chire ion dugce trung hop, véi lugng theo quy dinh (bang 4), va
chtta natri clorua v6i lugng theo quy dinh (bang 4), duoc chudn bi. Bing cing phuong
phap nhu & vi du 2, hiéu qua lam giam anh hudng ctia chit tac déng trong nudc bot
dugc danh gia. Ngoai ra, mitc nén (xuét phét tir hat con lai trén mang khac voi dong thir,
va kha nang quan sat bang mét thuong giam) cling dugc danh gia. Cac két qua duoc thé

hién & cac bang 4 va 5.

[Bang 4]
NaCl (umol/que thtr)
0] 04 | 4| 40
0 - - - -
PS-1 081 | + |+ | +
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(ng/que thir) | g R IR I

80 | + | + |+ | +

* Cac ket qua dugc thé hién trong khung cé vieén ddm la cac két qua cua vi du nay.

[Bang 5]
NaCl (upmol/que thtr)
0 |04 ]| 4 | 40
0 | thp | thdp | thip | thdp
PS-1 . . . .
0,8 | thap [ thap | thap | thap
(ng/que thir)
8 | thip | thap | thap | thép
80 | cao [ thip | thép | thip

* Céc ket qua dugce the hién trong khung ¢6 vien ddm 1a céc két qua ctia vi du nay.

Nhu dugc thé hién & bang 4, khi mot minh natri polystyrensulfonat (PS-1) duoc
tham, thi két qua dénh gia khong rd rang ¢ ndng d6 thip (15 & ndng do cao), trong khi
d6 bang céch sir dung ca natri polystyrensulfonat va natri clorua, thu duoc két qua danh
gia 18 ngay ca d6i véi cac trudng hop trong d6 ndng dd natri polystyrensulfonat thap.
Ngoai ra, & truong hop sit dung mot minh natri polystyrensulfonat, mitc nén cao & ndng
d6 cao (bang 5) vi vy lam gidm kha ning quan st bang mét thudng, trong khi & trudng
hop cling st dung natri clorua, mirc nén thép ngay ca ¢ trudng hop ndng d6 natri
polystyrensulfonat cao. Tlr d6, c6 thé thay ring t5t hon 13 sir dung ca PS-1 va NaCl khi

so véi céc truong hop ma st dung mét trong so cac chat nay.
Danh muc céc s chi dan

1 vung mang (chira vung phat hién)
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viing chét duoc d4nh ddu
vung phat hién

viing nhan miu

dai hap thu

tam mang
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Yéu cau bio hd
1. Que thtr mién dich sic ky bao gdm, theo thir tu tir dudi 1én, viing nhin mau, ving
chét duge dénh déu, Vl‘lﬁg phat hién va dai hdp thy, trong d6 (céc) polyme ma trong do6
(c4c) monome vong ki nude c6 (cac) nhém chirc ion duge tring hop duge thdm 1én
(c4c) ving nam phia trude ving chét duge danh diu, trong d6 (cac) mudi vo co duge
thiAm cling v6i (céc) polyme.
2. Que thir mién dich séc ky theo diém 1, trong d6 (c4c) polyme chura (cac) don vi

lap lai dugc thé hién bang cong thirc [I] sau day:
/ Rl /g2
I I
C C
L \®)
n

[1]

Ar
\
X

trong d6 Ar thé hién vong ki nude; X 1a nhém chitre ion; R! dén R3 doc 1ap 1a hydro hodc
alkyl; n 1a s6 nguyén tir 0 dn 10; (cac) nguyén tir hydro lién két véi (cac) nguyén tur
cacbon cu thanh Ar tily ¥ dwoc thé bing (céc) phan tir thé ma khong tic dong xdu dén

hiéu qua cua sang che.

3. Que thir mién dich sic ky theo diém 1 hoic 2, trong d6 (cac) monome vong ki

nudc 1a (cac) monome thom.

4. Que thtr mién dich séc ky theo diém 3, trong d6 (cac) monome thom chira vong

benzen.
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5. Que thir mién dich séc ky theo diém bt ky trong sd cac diém tir 1 dén 4, trong
d6 (cac) nhoém chire ion la nhém sulfonic hode mudi ctia nd, nhém carboxylic hodc muoi

cua no, hodc amin.

6. Que thir mién dich séc ky theo diém 5, trong d6 (cac) nhém chirc ion 1a nhém

sulfonic hoac muo6i cua nd.

7. Que thir mién dich sic ky theo diém 2, trong d6 don vi lap lai trong (c4c) polyme

duoc thé hién bang cong thirc [II] sau day:

[1T]

trong d6 M la nguyén tir hodc nhém ma tr¢ thanh cation héa tri mot & dung dich nuéec;
R!dénR3 c6 ciing ¥ nghia nhur R! dén R? & cong thire [I]; va R* dén R doc 1ap 14 hydro,
alkoxy thép hoic alkyl thp. |
8. Que thtr mién dich séc ky theo diém 6, trong d6 don vi lap lai 13 mubi cta axit
anethol sulfonic hodc mubi ctia axit styren sulfonic.

9. Phuong phép sdc ky mién dich bao gém viée sir dung que thir mién dich séc ky

theo diém bét ky trong sb cac diém tir 1 dén 8.
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Fig.1





