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(54) THIET BI VI LUU VA PHUONG PHAP XET NGHIEM MIEN DICH BANG
CACH SU DUNG THIET BI NAY

(57) Sang ché dé cap dén thiét bi vi luu ly tim va phuong phap xét nghiém mlen dich st
dung thlet bi nay. Thiét b vi luu theo sang che gom it nhat mot cau tric vi luu, cau trac vi
lwu nay gém: khoang chira mau tiép nhan mau chat luu; khoang phan tng thir nhat ndi véi
khoang chira miu va chira it nhat mot chat tlép hop danh diu; khoang phan tng thir hai ndi
v0i khoang phan tng thir nhét va chira chat két dinh bat gii¥; khoang chira dung dich dém
ndi v6i khoang phéan tmg thir hai va chira dung dich dém rura giai; khoang phat hién nbi véi
khoang phan g thi hai va tiép nhan it nhit mot chat tiép hop danh diu; cac kénh ma qua
d6 khoang phan tng thtr nhit, khoang phan tGng th hai, khoang chira dung dich dém va
khoang phat hi¢n duogc ndi voi nhau; va it nhat mot van dat trong it nhat mot trong cac
kénh, va mé va dong kénh nay.




24029

Linh vuc ky thuat dwoc dé cap

Séang ché @& cap dén thiét bi vi lwu ly tdm va phwong phép xét nghiém mién dich
bing thiét bi nay va cu thé hon 1a dén thiét bi vi luu dé phat hién cac chét phén tich
trong mot mau chit luu st dung céc hat nano huynh quang, ciing nhu phuong phap xét

nghiém mién dich bang thiét bi nay.
Tinh trang k§ thuit ciia sang ché

Thiét bi vi luu 12 mot thiét bi duoc dung dé tién hanh cac phan wng sinh hoc hoic

héa hoc st dung mot lugng nhd chét luu.

Noi chung, ciu trac vi luu cta thiét bi vi luu c6 it nhit mot chirc nang ddc 1ap va
gbm c6 khoang ma trong d6 chira chét luu, kénh ma chét luu chay qua d6 va van dé
didu tiét dong chét luu. Ciu trac vi luu ¢ thé duge ché tao béng cach két hop céc
thanh phan nay theo nhiéu cach khac nhau. Cu thé, mot thiét bi dugc goi 1a “phong thi
nghiém trén mot chip” (“lab-on-a-chip”) bao gbm mét ciu tric vi lwu gin trén mot aé
trong mot nén dang chip. V6i phong thi nghiém trén mot chip nay, mot sd xét nghiém
lién quan dén phan tng sinh hoic héa c6 thé dugc tién hanh trén mot chip nho dé thuc
hién mot sé quy trinh va/hodic cong doan xét nghiém trén cdu tric nay. P& van chuyén
cht luu trong ciu trc vi luu, thudng can dén 4p luc din dong. Ap luc din dong c6 thé
1a 4p luc mao dan hodc 4p luc duge tao ra nho st dung thém mot bom. Trong nhing
nim gin ddy, thiét bi vi lru dang dia goi 1& “phong thi nghiém trén CD” (“Lab CD”
(compact disc)) hodc “phong thi nghi¢m trén dia” (“lab-on-a-disc”), da dugc dé xuét.
“Phong thi nghiém trén dia” gdm mot chu tric vi luu gin trén mot nén quay dang dia
st dung lyc ly tam dé van chuyén chét luu trong cAu trac vi luu dé thue hién mot loat
thao tac. Pang c6 nhidu nd lyc dé phat trién cac thiét bi vi luu dang dia c6 thé tién
hanh mét cach nhanh chéng va chinh x4c céc thao tic mong mudn trong cic nén dang

dia st dung luc ly tam.
Tuy nhién, d6i véi cac xét nghiém mién dich dugc tién hanh & cac phong xét
nghiém 14m sang st dung céc thiét bi vi luu dang dia thong thuong, cic trinh tu tién

hanh xét nghiém thuong 1a phirc tap va doi hoi thoi gian xé€t nghiém tuong adi dai.
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Bin chit ky thuét ciia sang ché

Sang ché @& xuét thiét bi vi luu d& phat hién céc chat phan tich trong miu chét
Iwu, nhu mau chét 1ong sir dung cac hat nano huynh quang, cling nhu phuong phép xét

nghiém mién dich st dung thiét bi nay.

Theo mdt khia canh ctia séang ché, thiét bi vi luu dugce dé xuét, thiét bi nay phat
hién chét phan tich trong mau chét luu, bao gém: it nhAt mot cu trac vi lwu ¢6 nhidu
khoang; gbém c6 khoang chira mau @& tiép nhan miu chit hru; khoang phan tng thur
nhit ndi véi khoang chira mAu, trong d6 khoang phan tmg thi nhit chira it nhit mot
chit tiép hop danh diu; khoang phéan tng thir hai ndi véi khoang phan tng thit nhét,
trong d6 khoang phan tmg thir hai chtra chét két dinh bt giir; khoang chira dung dich
dém nbi v6i khoang thi hai, trong d6 khoang chira dung dich dém chtra dung dich dém
rira giai; khoang phat hién ndi v&i khoang phan tmg thit hai, trong d6 khoang phét hién
nhan it nhAt mot chét tiép hop danh diu; cac kénh qua d6 khoang phan ting thir nhit,
khoang phan tng thir hai, khoang chtra dung dich dém va khoang phat hién dugc nbi
v6i nhau; va it nhét mcf)t van dugc d3t & it nhat mot trong sd cac kénh, it nhit mot van
m¢o va dong kénh nay.

Chét tiép hop dénh dau co thé bao gém it nhat mot chit danh ddu dugc chon tir
nhém gdm: céc latanit (IIT) chelat hoic cdc hat nano chira latanit (III) chelat; cac hat
nano polyme nhudm mau; cic chit huynh quang hoic céc hat nano chira cac chét nay;
chét 1an quang hodc céc hat nano chira cac chét nay; céc liposome chira chit nhudém
mau; cac enzym (HRP, ALP, v.v.); cic chét siéu thuén tir hodc cac hat nano chira céc

chét nay; cac hat nano kim loai; cac hat nano cacbon, v.v.
Chét tiép hop danh déu c6 thé & trang thai ran kho.

Chét tiép hop danh diu c¢6 thé bao gdm chét danh ddu tao ra sy biéu thi cac tin
hiéu quang ctia it nhit mot chit phan tich trong mau chit luu, va trong d6 chét danh

dAu dugc két hop vai it nhit mot chit phan tich.

Chét tiép hop dénh dAu c6 thé chira it nhit mot trong cac chit tiép hop danh déu
khac nhau c6 cac chét danh du riéng, d& phat hién dong thoi cac chit phan tich khac

nhau.

Chét tiép hop danh d4u c6 thé gdm mot chat két dinh va mot chat d4nh ddu, trong
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d6 chét két dinh dugc chon tir nhém gdm: khang thé, khang nguyén, thu thé, phéi tu,

oligonucleotit, khdang nguyén khong hoan toan (hapten) hodc aptame.

Chat két dinh bt gitr c¢6 thé dugc lién két v6i mot vi tri phan ting cta chit phan
tich ma khéc vé6i vi tri phan tmg khac noi chit tiép hop danh diu phan tng véi chit

phan tich.

Chét két dinh bt gift c6 thé dugc chon tir nhém gbém: khang thé, khang nguyén,

thu thé, phéi tir, oligonucleotit, khang nguyén khong hoan toan (hapten) hodc aptame.
Khoang phan tng thir hai c6 thé c6 mot viing phét hién trong d6 chét két dinh bit
giit gén 1én do.
Thiét bj vi luu cling c6 thé c6 mot khoang tach ndi vi khoang phan (ng thtr nhit,

trong d6 khoang tach dé tach dich ndi chtra chét phén tich tir miu chét luu.

B phat hién co thé dugc b tri bén ngoai cdu trac vi luu, trong d6 b phat hién
bao gdm: bd phan phat dnh sang phét 4nh sang vao khoang phét hién cua chu trac vi
lwu; bd phan thu 4nh sang thu anh sdng phét ra tir b phén phat 4nh sing va di qua
khoang phat hién; va bg phan phén tich phan tich it nhét mdt dic tinh quang cia anh
sang thu dugc bdi bd phan thu anh sdng va tinh toan ndéng do cua it nhét mot chét phén

tich trong mau chét luu.

Theo mot khia canh khac cia sang ché, phuong phip xét nghiém mién dich st
dung thiét bi vi lru ly tam dugc dé xuét, phuong phap nay bao gdm cac bude: bom
mAu chit lvu vao thiét bi vi luu, quay ly tdm mau chit luu @ thu duogc dich ndi, va
chuyén dich ndi vao khoang phan tmg thir nhét; két hop chit phan tich c¢6 trong dich
ndi voi chét tiép hop danh ddu chira trong khoang phan tng thi nhit, dé tao thanh
phttc hop mién dich thtr nhét; két hop phtrc hop mién dich thtt nhit véi chit két dinh
bét gift chtra trong khoang phan (g thir hai dé tao thanh phirc hop mién dich thir hai;
chuyén phtrc hop mién dich thir hai vao khoang phét hién; phén ly chat tiép hop dénh
déu tir phirc hop mién dich th hai bing dung dich dém rira giai nhan dugc tir khoang
chira dung dich dém; va xac dinh huynh quang cta chét tiép hop danh diu str dung bd
phat hién dwoc bd tri bén ngoai thiét bi vi luu, do d6 ndng dd ctia chit phan tich c6 thé

dugec tinh.

Chét tiép hop danh diu c6 thé gdm it nhit mot chit ddnh diu duge chon tir nhém
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gbm: cac latanit (IIT) chelat hodc cdc hat nano chira latanit (III) chelat; cac hat nano
polyme nhudm mau; cic chit huynh quang hodic cac hat nano chita chat nay; cac chét
lan quang hodic cac hat nano chira chit nay; cac liposome chira chit nhuém mau; cac
enzym (HRP, ALP, v.v.); cic chét siéu thudn tr hodc c4c hat nano chira chit nay; céac

hat nano kim loai; cac hat nano cacbon, v.v.
Chét tiép hop danh déu c6 thé & trang thai rén khé.

Chét tiép hop danh du c6 thé bao gdm mot chit danh dAu tao ra su biéu thi cac
tin hiéu quang cua it nhit mot chit phén tich trong méu chét luu, va trong d6 chét danh

d4u nay dugc két hop riéng vai it nhat mot chit phan tich.

Chét tiép hop danh ddu c6 thé 13 it nhit mét trong cac chit tiép hop danh déu
khac nhau c6 cac chit danh ddu riéng, dé phat hién ddng thoi cc chit phén tich khac

nhau.

Chét tiép hop danh diu c6 thé gdm mot chit két dinh va mot chat danh d4u, trong
d6 chét két dinh c6 th8 duge chon tir nhom gdm: khang thé, khang nguyén, thu thé,

phéi tir, oligonucleotit, khdng nguyén khong hoan toan (hapten) hodc aptame.

ChAt két dinh bt git c6 thé duoc lién két voi mot vi tri phan ng cta chét phan
tich ma khéc v6i vi tri phan tmg khac noi chét tiép hop dénh dAu phan Gng voi chét
phan tich.

Chét két dinh bt giit c¢6 thé dwoc chon tir nhom gdm: khang thé, khéng nguyén,

thu thé, phéi ttr, oligonucleotit, khang nguyén khong hoan toan (hapten) hodc aptame.

Khoang phan tng thir hai c¢6 thé con gdm mot ving phat hién trong d6 chat két

dinh bit gift dugc gin 1én do.

MAu chét luu, dich ndi hodc dung dich dém co6 thé duogc van chuyén boi ap luc

dan dong, nhu lyc ly tdm dugc tao ra bing cich quay chu trac vi luu.

Viéc xac dinh huynh quang cta chét tiép hop danh diu c6 thé dugce thuc hién nho
su do huynh quang phén giai thoi gian ma cho phép chia nho (tirc 1a phén giai) thoi
gian, va do huynh quang cta anh sang thu dugc béi bd phan thu dnh sang trong thoi
gian phan giai.

Huynh quang thu dugc bdi bd phén thu dnh sdng dugc do sau mot do tré thoi

gian dinh trudec.
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Hiéu qua dat dugc ctia sdng ché

Thiét bi vi lwu va phuong phap xét nghiém mién dich theo cac phwong 4n lam vi
dy, ¢ dic trung & chd: i) nhiéu chét tiép hop danh déu chira cic chit danh diu riéng
¢6 thé ddng thoi, ma cho phép phat hién ddng thoi nhiu chat phén tich; ii) chét tiép
hop dénh d4u duoc ding & trang thai rin kho va cé thé dugc bao quan & nhiét do
phong thay vi phai bdo quan lanh, vi vdy lam gia ting khd ndng 4p dung dbi véi moi
truong lam sang thuc té; iii) sb 14n ria va sb lugng chit dém va van dung dé mo va
dong cac kénh dugc giam, vi vay don gian hon so véi cic trinh tyr xét nghiém thong
thuong; iv) latanit (IIT) chelat - chira cdc hat nano c6 sy khac biét dang ké gitra budc
song kich thich va budc song bic xa duge dung lam chét danh du, va huynh quang
cua anh sang phat ra dugc xac dinh nhd sy do huynh quang phén gidi thoi giaﬁ, nho dé
ning cao dang ké d6 chinh x4c va do nhay trong viéc do huynh quang chit danh déu.
Vi vy, thiét bi vi luu va phuong phap xét nghiém mién dich sir dung thiét bi nay theo
cac phuong an lam vi du ¢6 thé dugc dung dudi dang cong nghé xét nghiém nhanh tai

chd.
M3 ti vin tit cic hinh v&

Céc khia canh néu trén va/hodc cac khia canh khac ctia sang ché s& tré nén 15
rang va dé hiéu hon nho phan mé t cac phuong 4n vi dy, cling véi cac hinh v& kém
theo, trong do:

Fig.1 12 so @ minh hoa két cAu ciia cdu triic vi luu, theo mdt phuong 4n 1am vi
dy;

Fig.2 dén Fig.5 1 cac hinh v& minh hoa quy trinh két hop chét phan tich voi chit
tiép hop danh d4u va chit két dinh bt gitt, theo mot phwong 4n 1am vi dy;

Fig.6 12 luu 6 minh hoa phuong phdp xét nghiém mién dich, theo mot phwong
an lam vi du;

Fig.7 1a so @5 khéi minh hoa bd phét hién, theo mdt phuong én 1am vi dy;

Fig.8 12 so dd minh hoa c4c dic tinh quang hoc cua chit danh d4u, theo mot
phuong an lam vi dy;

Fig.9 1 so d6 minh hoa phuong phép do huynh quang phan gii thoi gian, theo

mot phuong an lam vi dy; va
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Fig.10 12 so @5 minh hoa dwdng cong chuin, theo mot phwong 4n lam vi du.
M5 ta chi tiét sang ché
Sau ddy, thiét bi vi luu ly tdm va phuong phap xét nghiém mién dich st dung

thi€t bi nay theo cac phuong an lam vi du s&€ dugc mo t4 c¢6 dua vao céc hinh v& kém

theo.

Céc ky hiéu chi din giéng nhau trén cac hinh v& diing dé chi céc chi tiét két ciu
gidng nhau. Céc két cAu riéng biét nhu khoang, kénh, va twong ty dwgc minh hoa don
gidn va cac ty 1& kich thudc cia ching c6 thé khac véi ty 1€ thue, thay vao d6 duge
phong to hay thu nhé. Cac thut ngit “thiét bi vi luu,” “vi hat,” v.v., “micro” khong

nén hiéu 1a don vi kich thudc ma dugce dung dé phan bi¢t v6i “macro.”

Fig.1 14 so @4 minh hoa két cdu cua cdu trc vi luu, theo mot phuong an 1am vi
du.

Theo phuong an lam vi du trén Fig.1, thiét bj vi luu ly tm duge dé xuit bao
gbm: than xoay 900 va it nhit mét cu trac vi Iuvu 1000. {t nhat mot cdu trac vi luu
1000 con bao gdm khoang chira mAu 100 dé tiép nhan mau chét luu; khoang tich 200
d& quay ly tdm mAu chit luu dé tach dich nbi chira chit phén tich; khoang phén ting
tht nhit 300 chua it nhit mot chit tiép hop danh diu; khoang phan tng thir hai 400
chira chét két dinh bt giir; khoang chira dung dich dém 500 chira dung dich dém rira
giai; khoang chit thai 600 dé tiép nhan cac tap chat gdm phirc hgp mién dich thir nhat
cling nhu chét phan tich thira; khoang rira 700 chtra dung dich rira; va khoang phat
hién 800 dé tiép nhan chét tiép hop danh diu. Chu tric vi luu nay ciing bao gbm cac
kénh 120 qua d6 cac khoang ndi véi nhau; it nhit mot van (khong duge thé hién) dé

m& va dong cac kénh; va it nhit mot bd phét hién 10 (xem Fig.4).

Theo Fig.1, thdn xoay 900 dugc dung trong cac phuong 4n lam vi du c6 thé gdm
mdt dang dia tron nén. Tuy nhién; hinh dang cia nén khong gi6i han & dang dia tron
ndy. C6 nghia 13, than xoay co6 thé cé dang tron tuyét dbi co thé ty xoay hoic dang
hinh quat xoay dugc dit trén mot khung quay. Nén c6 thé dugc ché tao bang cach sir
dung acryl hodc chét déo khac, chit nay d& dinh hinh va c6 bé mgt khong c6 hoat tinh
sinh hoc. Tuy nhién, vét liéu thd dung dé ché tao phan than xoay dugc khong bi gidi
han & bét ky vat liéu cu thé nao va c6 thé 12 moi loai vat liéu c6 tinh bén vé mit hoa

hoc hodc sinh hoc, trong subt vé mit quang hoc vd/hodic dé gia cong ché tao.

-7-
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Nén c6 thé dugc ché tao b'flng cach st dung it nhét mot vat liéu duoc chon trong
sb rat nhiéu vat liéu, nhu chét déo, polymetylmetacrylat (“PMMA?”), thuy tinh, mica,
silic oxit, vat liéu phién silic oxit, v.v.. Chét déo dugc st dung vi c6 tinh kinh té va d&
gia cong. Céc chét déo tidm ning c6 thé 1a polypropylen, polyacrylat, rugu polyvinyl,

polyetylen, polymetylmetacrylat, polycacbonat, v.v..

Mot hodc nhi€u cau tric vi luu ¢6 the duge bo tri trén nén. Vi du, sau khi chia
nén thanh mdt s6 phan, cac cau tric vi luu riéng biét c6 the lan lugt dugc bo tri doc lap

véi nhau trén cac phan.

Ngoai ra, nén c6 thé gdm nhidu 16p tAm (khong dugc thé hién). Néu mot cdu tric
dap ndi twong tng vai mot khoang hodc mot kénh dugc tao ra trén mot mat ma tai do
hai tAm dbi dién vé&i nhau va hai hay nhiéu cdu trac dap ndi dugc két hop lai, thi mot
khoang trbng va/hoic kénh ¢ thé duoc tao ra trong nén. Su két hop cac tAm nhu viy

c6 thé dugce thuc hién bang keo, bang keo hai mat, han bang siéu am, v.v..

Thuét ngit “cAu trac vi luu” nhu duge ding & ddy dé chi cdu tric tdng quat gdm
nhiéu khoang, kénh va van dugc thiét ké dé tao ra dong chay chét luu, thay vi 14 chit
¢6 cAu trac cu thé. Vi vay, “ciu trac vi luu” ¢ thé tao thanh mot thiét bi dic biét co
cac chirc ndng hodc tinh nang khic nhau theo du hiéu dic trung dugc tao ra bdi cach
b tri cac khoang, kénh va/hodc van, va/hodc cac loai vat lidu dugce tiép nhén trong ciu

truc do.

Do d6, thiét bi vi luu c6 thé dugce st dung rdng rédi trong nhiéu ung dung, nhu
phéat hién cac hgp chit hod hoc, cac chit c6 hai cho méi trudong, phan tich méu, xét
nghiém nude tiéu, thir nghiém mién dich dua trén dap ung khéng nguyén-khéng thé,
nghién ctru vé cac loai thubc méi dua trén lién két phdi ti-thu thé, phan tich
ADN/ARN, va v.v. Hon nita, thiét bi vi luu co thé phéat hién va phéan tich déng thoi it
nhét hai chét phén tich.

Mot miu chit luu nhu miu mau, dich ndi ciia mau chét luu, dung dich dém, v.v.,
c6 thé duge van chuyén vao cdc khoang riéng biét nhd lyc ly tim dugc tao ra boi sy
quay ctia than xoay 900 duéi dang 4p luc dén dong.

Khi mAu chit luu duge dua vao cdu tric vi luu 1000 qua ctra nap mau vao 110,

mAu chét lvu c6 ban duoc tiép nhan bai khoang chira mau 100.
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Khoang chira miu 100 c6 thé tao ra mét khoang tréng trong d6 chira miu chit
Iwu nhu mau méu. Khoang chtra mau 100 ¢6 ctra nap mau vao 110 qua d6 mau dugc
dua vao céu triic vi luu 1000, va bd phan chira miu (khong duogc thé hién). B6 phéan
chira miu con c¢6 mét cira ra nbi véi khoang tach 200. Mic du khong duge minh hoa
trén hinh v&, clra ra nay co thé dugc thiét ké dé tao ra luc mao dan, dé ngdn khong cho
mAu chét luu chay v& phia khoang tach 200 khi khéng c6 luc ly tim. Theo céch khéc,
mot van c6 thé duge 1ip & cira ra dé diéu tiét dong chay cia mau chét luu. Ngoai ra,
khoang chira mau 100 dugc ché tao c6 duong kinh mit cit ngang ting din tir cira nap
mAu vao 100 dén ctra ra, cho phép miu chira trong bd phan chita mau dé dang chay vé
phia khoang tach 200 nh¢ lyc ly tam. Pé tao thuan loi cho miu chay vao bd phén chta
mAu nhd 4p lyc bom mau qua cira nap mau vao 110, mot chu tric khac dé tao ra ap
sudt mao dan c6 thé dugc bd tri gitta cira nap mau vao 110 va bd phan chira mau. Mot
chu tric thay thé khac c6 thé 13 cu tric kiéu van mao dan chi cho miu di qua khi
mot &p luc can thiét dugc dat Vao? va né cling co thé dung dé chan dong chay nguoc

clia mAu tir b phan chira mau t6i cira nap mau vao 110.

M3u chét luu duge van chuyén t6i khoang tich 200 nhd luc ly tAm duge tao ra
boi s quay cia than xoay 900 duéi dang ap luc din dong. Khoang téch 200 dugc dit
bén ngoai khoang chira miu 100; tirc 13, xa tAm 160 cia than xoay 900 hon so v&i
khoang chira mau 100. Khoang tach 200 c6 thé ly tdim mAu chét luu thanh dich ndi
(huyét thanh, huyét twong, v.v.) va chét ling (cac té bao mau). Mau chit hru trong
khoang tach 200 dugc tach nho luc ly tdm thanh dich ndi chtra chét phan tich va chét

lang chira cac chat khéc.

Khoang tach 200 dé quay ly tam mAu chét luu ¢ thé dugc tao cu hinh theo céac
dang khac nhau. Cu thé 1, khoang tach 200 c6 thé bao gbdm dng thu dich ndi (khong
dugc thé hién) va dng thu chét ling (khong duge thé hién) 1a mot khoing tréng dugc
tao ra & mot ddu clia dng thu dich ndi dé thu chét ling c6 ty trong twong dbi cao. Ong
thu dich ndi c6 mot kénh rét dich ndi duge ly tAm vao khoang phan tng thir nhét 300.
Mdt van c6 thé didu tiét dong chay clia miu qua kénh nay. Van nay c6 thé 1a loai bét
ky dugc chon tir cac loai van vi 16ng khac nhau. Vi duy, van nay ¢6 thé 1a “van thudng
dong” trong d6 mét kénh ma van duge dit trong d6 duge dong dé ngdn khong cho chét

luu chay qua trir khi van mé nho nang lugng bén ngoai.

Mot khoang do dich ndi (khéng duge thé hién) c6 thé dugc dit trén khoang tach
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200 dé do luwgng dich ndi. Khoang do dich ndi nay c6 thé dugc thiét ké c6 thé tich da

dé chira lugng dich ndi can cho viéc xét nghiém.

Dich ndi chtra chit phan tich c6 thé dugc van chuyén tir khoang tach 200 téi
khoang phan g thir nhit 300 qua kénh 150 nho lyc ly tim dugc tao ra béi sy quay
ctia than xoay 900 duéi dang 4p luc din dong. Khoang phan tng thir nhit 300 chta
chit tiép hop danh d4u, nhu dugc minh hoa biang hinh thé hién phin khuét 310 cua
khoang phan ng thir nhat 300 trén Fig.2 va dugc mé ta dudi day.

Khoang phéan tmg thtr nhét 300 1a mot két ciu dé phat hién nhing chit cu thé nhu
protein, glucoza, cholesterol, axit uric, creatinin, rugu, v.v., ¢6 trong dich ndi. Su phat
hién nay cé thé duogc thuc hién nho dap Ung khéng nguyén-khing thé, lién két phéi

tir-thy thé, va v.v..

Chét tiép hop danh diu gdm chét danh d4u va chéit két dinh. Cac chit danh du
ctia chit tiép hop danh diu co thé gém, vi du, cac hat latec, cac chét keo chira kim loai
nhu chit keo chira vang, chét keo chira bac, v.v.; cdc enzym (enzym, HRP, ALP,
V.V.); cac chét nhuém mau; céc chét huynh quang hodc céc hat nano chira cac chét nay;
céc chit 14n quang hodic cac hat nano chtra cac chat nay; cac chét phat sang; céc chét
phat quang; céc liposome chira chit nhudém mau; cac hat nano kim loai; cac hat nano
cacbon; cac hat nano polyme nhudm mau; céac chét siéu thuin tir hoic cac hat nano
chira cac chét nay; latanit (III) chelat hodc céc hat nano chira chét ndy; cac chit déng
vi phéng xa; v.v.. Tuy nhién, céc cht danh ddu khong bi gi¢i han & d6. Theo mot
phuong an lam vi duy, cac hat nano chtra latanit (IIT) chelat dugc dung lam chit danh
diu. Cac vi du khong nham gi6i han vé& cac latanit (III) chelat c6 thé gdbm europi (Eu),
samari (Sm), dysprosi (Dy), tebi (Tb), v.v.. Chét két dinh c6 thé bao gdm khang thé,
khéng nguyén, phdi tir, thu thé, oligonucleotit, khing nguyén khong hoin toin

(hapten) hoic aptame; mbi chit c6 thé lién két riéng v6i chét phan tich trong dich nbi.

Theo mot phwong an lam vi du, khoang phan ing thi nhét 300 cua thiét bi vi luu
c6 thé chira mot chét tiép hop de’mh diu duy nhét chtra mot loai chét danh diu dé phat
hién mot chét phén tich; tuy nhién, khoang phan tng thi nhit 300 ciing c6 thé chira
mdt sb chét tiép hop danh du chira cic chit danh d4u khic nhau dé phat hién dong
thoi nhidu chét phan tich. Ching han, d& phat hién bdn loai chit phan tich riéng biét
ddng thoi, bdn loai chét tiép hop danh du chira bon latanit (IIT) chelat khic nhau duéi
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dang céc chat danh d4u, nhr Eu, Sm, Dy va Tb, c6 thé cing dugc chira trong khoang
phan wng thir nhit 300.

Céu hinh néu trén c6 thé c6 lgi & chd mot cdu trac vi luu 1000 duy nhét c6 thé
dwoc ding dé phat hién nhidu chit phan tich. Nhidu chét phén tich ciing c6 thé dugc
phat hi¢n ddng thoi nho st dung chi mot thiét bj vi luu c6 mot sb ciu trac vi luu duge
tao trong do. Céu hinh nay la c6 lgi so véi céc thiét bi vi luu thong thudong dugc can

dén dé phat hién nhiéu chit phan tich.

Nhu mé ta & trén, thiét bi vi luu theo cac phuong an lam vi du c6 thé phat hién
dbng thoi nhidu chat phan tich dem lai gid trj vé mat kinh té va cho phép kiém tra
nhanh, va vi vy c6 thé img dung trong nhitng tinh hubng can xét nghiém nhanh tai

cho.

Chét tiép hop danh ddu c6 thé c6 & pha 1ong hoic pha rin kho. Vi pha 1éng clia
chét tiép hop danh d4u doi hoi bao quan va vén chuyén lanh dé gift dugce tinh 6n dinh
clia no, cac yéu ciu nay lam cho chit tiép hop danh ddu dang 10ng it c6 gia tri trong
cac moi trudong 1am sang thuc té. Vi vay, chat tiép hop danh dau tbt hon 1a & pha rin
khd.

Khi chét tiép hop danh ddu & pha rin & trong khoang phéan tng 300, chét tiép hop
danh d4u c6 thé tam thoi gin 1én thanh trong ctia khoang phan tng 300 hoic mang trén
tdm x6p trong d6 (khong dugc thé hién). Chét tiép hop danh du gin vao khoang phan
tng 300 duge dung giai nho sy thAm ctia dich ndi, sau d6 chét tiép hop duoc dung giai
dugc két hop véi chit phan tich chtra trong dich nbi dé tao ra phirc hgp mién dich thir
nhit 170, nhu duge minh hoa trén Fig.2. Phitc hop mién dich thir nhat 170 tr& thanh
mdt san phim luu dong. Trong trudng hop ndy, dé tao thuan lgi cho su két hop cta
chit tiép hop danh d4u va chét phan tich trong dich ndi, than xoay 900 t6t hon 1a c6 thé
duge lic mot s 14n sang phai va trai.

Luc ly tdm dugc tao ra nho xoay than xoay 900 dugc dung lam ap luc din dong
@& van chuyén dich ndi chtra phirc hop mién dich thu nhét 170 toi khoang phan tng
th hai 400 qua mét kénh 150.

Khoang phan tmg thr hai 400 1a mot c4u trac dé phat hién mét sb chét chira trong
dich ndi bao g@)m, vi dy, nhiing chit cu thé nhu protein, glucoza, cholesterol, axit uric,

creatinin, rwgu, v.v. Cac chét nay c6 thé dugc phat hién nhd sir dung dép tng khéng
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nguyén-khang thé hoic lién két phéi ti-thu thé, v.v.

Khoang phan tmg thir hai 400 c6 thé chira chat két dinh bt gii trong ving phét
hién, trong d6 chat két dinh bét gitr duoc két hop riéng véi chét phan tich chua trong
dich ndi duoc cp tir khoang phan tng thir nhét 300.

Phirc hgp mién dich thu nhét trong dich nbi dugc van chuyén tir khoang phan
g thir nhit 300 duoc két hop véi chit két dinh bét gitr trong ving phat hién dé tao ra
phirc hop mién dich thi hai 180, nhu dugc minh hoa béi hinh thé hién phin khuét 410
cta khoang phan Gng thir hai 400 trén Fig.3. Trong trudng hop nay, dé tao thuan lgi
cho viée két hop phirc hop mién dich thir nhét 170 va chat két dinh bét git, than xoay
900 c6 thé duge lic mot sb 14n sang phai va trai. Chét tiép hop ddnh déu khong bi phan
ung trong dung dich phan Gng cling nhu cac chit can phan tmg duoc van chuyén t6i
khoang cht thai 600 ciing v6i dung dich rira dugc cép tir khoang rira 700, trong khi
phttc hgp mién dich thit hai 180 van & trong khoang phén tng thir hai 400, nhu duge
minh hoa béi hinh thé hién phin khuit 410 ctia khoang phan tng thtr hai trén Fig.4.

Khi phitc hop mién dich thir hai 180 con lai sau quy trinh rira, dung dich dém rira
giai duge van chuyén tir khoang chira dung dich d¢&m 500 nam trén khoang phan {mg
thir hai 400 t6i khoang phan tmg thtt hai 400 nho lyc ly tam duéi dang ap luc dan dong.
Dung dich dém rtra giai dwoc chuyén dén phan ly cac lién két khang nguyén-khéng thé
hodc céc lién két phéi tir-thu thé cua phirc hgp mién dich thir hai gén vao ving phat
hién trong khoang phan ung thir hai 400, nh& d6 cho phép phén ly (hay tach) chit tiép
hop danh déu va cac chit phén tich tir chit két dinh bat git. N6i cach khéc, ca chét tiép
hop danh déu 13n chét két dinh bt gitt dugc phan ly dé tich cic chit phan tich, nhu
duoc minh hoa béi hinh thé hién phin khuit 410 ctia khoang phan tmg thir hai trén
Fig.5.

Céc cong nghé truyén thdng néi chung i) xac dinh truc tiép cac ddc tinh quang
hoc cta chit danh ddu ma khong phan ly chét tiép hop ddnh diu tir phirc hgp mién
dich; hoc ii) do huynh quang cta chit danh d4u sau khi phan ly chét danh déu.

Tuy nhién, cac phuong an lam vi du mo td & day phan ly chét danh ddu va chit
két dinh bit gitr tir phtrc hgp mién dich thtr hai nhd st dung dung dich dém rira giai tir
khoang chira dung dich dém 500, @& tach chit phén tich trong phirc hgp mién dich thir
hai (xem Fig.5).

-12-



24029

Céc trinh tu tién hanh nhu vay dugc d& xuit boi cac phuong 4n 1am vi du & day
c6 thé nang cao do nhay va do chinh xéc trong viéc do cac chat danh diu. Céc phuong
phép khac dé phan ly chit danh ddu thudong bao gdm sw gin it nhit mot chét hoa hoc
tuong ung v6i chit danh déu véi mot chét tiép hop danh déu va phén ly né. Céc trinh
tu tién hanh nay c6 thé gap phai nhitng tré ngai k¥ thuat va c6 thé khong cai thién
duogc dd chinh xac va d¢ nhay trong viéc do chit danh diu so véi viée do mot nhom

cac chat danh dau khac nhau.

Quy trinh d& x4c dinh tryc tiép cic dic tinh quang hoc ciia chit danh ddu co
trong phitc hop mién dich ma khéong tach chét tiép hop danh diu tir phitc hgp mién
dich s& dan dén d6 chinh x4ac va dd nhay giam trong viéc do cc dic tinh quang hoc, so
v6i k§ thuét truyén thdng dé do cac dic tinh quang hoc ctia chét danh dau sau khi loai
bo chét tiép hgp danh diu. Vi dy, do két chu co hoc (tac 14, cac hat) ma phic hop mién
dich gin vao d6 c6 thé phan xa 4nh sang t6i dé xé4c dinh cac dic tinh quang hoc ctia
chét danh dAu, cAu tric nay c6 thé anh hudng xdu dén viéc do cac dic tinh quang hoc

cua chat danh dau.

Do d6, phuong phéap dé x4c dinh cac déc tinh quang hoc clia chét danh diu trong
chit tiép hop danh déu sau khi phan ly chat tiép hop déanh déu va chit két dinh bat giit
tir chit phan tich, nhu duge mo ta trong phuong an lam vi dy, ¢6 thé dé thyc hién so
v6i céc quy trinh truyén théng. Chét danh d4u c6 thé gdm cac hat nano chira latanit
(IT) chelat (tirc 1a Eu) duéi dang chét danh déu. Phuong phap nay c6 thé cai thién do

chinh xac va dd nhay trong viéc do.

Dich ndi chira chét tiép hop danh déu phan ly tir phirc hop mién dich thir hai
duge van chuyén vao khoang phét hién 800 dudi khoang phan tng thit hai 400 nho lyc
ly tim dugc tao ra bdi sy quay cua than xoay 900 dudi dang ap luc dan dong. Dbi véi
chét tiép hop dénh déu cép vao khoang phét hién 800, cac dic tinh quang hoc duge xac
dinh bdi b phat hién 10 (xem Fig.7) dat bén ngoai céu tric vi lvu 1000. Quy trinh nay
s& rd rang hon tir phan mb ta phuong phap xét nghiém mién dich st dung thiét bj vi

luu theo mot phuong an lam vi du duéi day.

Fig.6 14 lwu db minh hoa phuong phap xét nghiém mién dich sir dung thiét b vi
luu theo mét phuong an lam vi du. Trong phuong an lam vi du nay, quy trinh phan

tich méau duoc 14y lam vi du.
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Vi dy, toan bd mau duoc bom vao khoang chira mau 100 (S10), va cAu tric vi
luu dugc quay dé dua toan bd mau toi khoang tach 200. Toan bd méu dugc chuyén tir
khoang chira mau 100 ti khoang tach 200 nho luc ly tAm tao ra béi sy quay cta than

xoay 900 duéi dang ap luc dan dong.

Toan bd mau dugc cip vao khoang tich 200 duoc tach bing cach quay tc do
cao (S20) thanh dich ndi chira huyét thanh hozic huyét tuong va chét ling chira cac té
bao méau. V& van d& ndy, cac té bao mau 16n hon (hoic ning) hon so véi huyét thanh
hodc huyét twong c6 thé ling va di chuyén toi dng thu chét ling, trong khi dich ndi,

nhe hon so v6i cac té bao mau, vin nim trong ong thu dich ndi.

Khi m& van, dich ndi tach dwgc duge dua téi khoang phan tng thir nhat 300 qua
mot kénh nhd 4p lue din dong, 13 luc ly tim tao ra bdi sy quay cta than xoay 900.
Chét tiép hop danh diu & trang théi rén khd, dugce chira trong khoang phan tng thir
nhét 300 va dugc tai hoa tan vao dong vao cta dich ndi va két hop dic hiu v6i chit
phén tich cé trong dich nbi dé tao ra phirc hgp mién dich thir nhét (S30). Trong quy
trinh nay, dé tao thuan loi cho su két hop cta chét phan tich va chét tiép hop danh dau,

than xoay 900 c6 thé dugc lic mot s 14n sang phai va tréi.

Khi m& van, dich ndi chtra phitc hop mién dich tha nhét duge dua téi khoang
phan g tht hai 400 nho luc ly tdm tao ra boi sy quay cua than xoay 900 dudi dang
ap luc din dong. Chat két dinh bét gift dugc chira trong khoang phan tng thir hai 400
va ¢6 thé va co thé gin vao viing phat hién ctia khoang phan tmg thit hai 400. Chét két
dinh bit gitt duge két hop diic hiéu véi chit phéan tich ¢ tao ra phirc hgp mién dich thtr
hai (S40). Trong quy trinh nay, dé tao thuan lgi cho su két hop ctia phirc hop mién
dich thr nhét va chét két dinh bét gitr, than xoay 900 c6 thé dugc lic mot sb 1an sang
phai va tréi.

Dé chuyén chit tiép hop danh ddu khong bi phan tng va chét cin phan img vio
khoang chét thai 600 dit phia sau khoang phan tng tht hai 400, mot van dugc nbi véi
khoang rira 700 trude khoang phén tng tht hai 400 dwgc mé, va dung dich rira dugc
cap vao khoang phan tmg thit hai 400 qua mot kénh nho luc ly tAm tao ra bdi sy quay

ctia than xoay 900 duéi dang 4p luc din dong (S50).

Sau quy trinh rira, mot van khac ni v6i khoang chira dung dich dém 500 dit phia

trudc khoang phan tng thir hai 400 dugc mé, va dung dich dém rira giai cua khoang
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chira dung dich dém dugc cép vao khoang phan ung thtr hai 400 qua mot kénh, nho
lyc ly tAm tao ra béi sy quay ciia than xoay 900 duéi dang 4p luc dan dong. Dung dich
dém rira giai cho phép phan ly chét tiép hop danh diu tir phirc hop mién dich thir hai,
dé tach cac chét phan tich c¢6 trong phirc hgp mién dich thir hai (S60).

Sau khi phéan ly chat tiép hop danh d4u bing dung dich dém rira giai, mot van
dugc md va dich ndi chira chit tiép hop dénh ddu dugc van chuyén vao khoang phat
hién 800 qua mot kénh nho luc ly tdm tao ra bdi su quay cda than xoay 900 dudi dang

ap luc din dong (S70).

Sau khi dich ndi chtra chit tiép hop danh diu dugc cép vao khoang phét hién 800,
bd phat hién 10 dit bén ngoai cAu tric vi Iuu 1000 bit dau do va phén tich cac dic tinh

quang hoc ctia chit d4nh d4u trong chét tiép hop dénh déu (S80).

Viéc do va phén tich cac dic tinh quang hoc nhu vay cia chét danh diu c6 thé
duoc thyc hién bang cach chiéu cht danh d4u bang 4nh sang & mot dai budce séng doi
héi, do huynh quang ciia 4nh sang phét ra tir chit danh ddu & mot dai bude séng cu thé,
phén tich gié tri do dugc, va tinh toan ndng do ctia chit phan tich dwa vao két qua phan

tich.

Viéc do va phén tich cac ddc tinh quang hoc cua chét danh déu c6 thé dugc tién
hanh st dung b phat hién 10 dat bén ngoai cAu trac vi luu 1000, nhu minh hoa trén

Fig.7.

B0 phéat hién 10 co ban dugc dit bén ngoai cAu trac vi lvu 1000, va co thé cé
nhidu bd phat hién. B phét hién niy ¢ thé gdm bo phan phat anh sang 11 phét anh
sang tdi khoang phat hién 800 cta cAu trac vi luu 1000, bd phan thu 4nh sang 12 dé
thu 4nh sdng phat ra tir khoang phat hién 800 hép thu 4nh séng phat ra tir bd phan thu
anh sang 12, va bd phén phan tich dé phan tich cac dic tinh quang hoc ciia 4nh séng
thu dugc bdi bd phan thu dnh sang 12 va tinh todn ndng d6 cuia chét phan tich dya vao

két qua phan tich.

Bo phan phat anh sang 11 c6 thé 12 mot ngudn sang chép sang & mot tin sb cu
thé bao gdm, vi du, thiét bi phét sang ban din nhu LED hogc didt laze (LD), dén

phéng dién khi nhu deén halogen hay dén xenon, v.v..

B0 phén thu anh sang 12 tao ra céc tin hi¢u dién theo cuong do ciia 4nh sang phét
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ra tir khoang phat hién 800 va co thé gdm, vi dy, diot quang 16p nghéo, diét quang kiéu
thac (APD), dén nhan quang (PMT), v.v.

Trong céc phuong 4n 1am vi du ndy, bd phan phat anh sang 11 duoc bd tri trén
céu trc vi luu 1000 trong khi b phén thu anh sing 12 duge dat dudi cdu tric vi luu
1000, tuy nhién, vi tri ciia cac bd phan nay c6 thé dbi lai. Ngoai ra, duong din anh

sang c6 thé dugc diéu chinh nhd guong phan xa hoidc 6ng dan anh sang.

B0 phén phén tich 13 x4c dinh huynh quang cta 4nh sang thu dugc bdi bd phén
thu 4nh séng va tinh toan ndng do ctia chét phan tich sir dung mét dudng cong chuén

dinh trudc cho biét huynh quang dugc xac dinh cta 4nh séng thu dugec.

Theo phuong an lam vi dy, céc hat nano chtra latanit (III) chelat dugc dung lam
chit danh dau. Dudi day s€ mo ta viéc sir dung Eu nhu mét vi du vé latanit (I1I) chelat.
Eu ¢6 dic tinh quang hoc ¢ su khac biét dang ké gitta budc séng kich thich va buéc

song birc xa, nhu dugc minh hoa trén Fig.8.

bic tinh quang hoc cua Eu 1a dugc kich thich bdi 4nh sdng & mot bude soéng cu
th& va phat 4nh sang & mot budc séng khic dang ké so véi budc séng kich thich c6 thé

ci thién dang ké do chinh xé4c trong viéc do huynh quang clia anh sang phat ra.

Khac véi Eu 1a chdt danh ddu, cac chat khic chira trong khoang phét hién 800
cling hdp thu va phat 4nh sang téi. Vi vdy, dic tinh quang hoc cta Eu, tirc 13, sy phat
anh sang & budc song khac ding ké so véi bude séng ciia 4nh sang t6i 6 thé ngin
ngira tic dong clia cac chét khic dén anh sang phét ra trong viéc do 4nh sang phat ra tir
chét danh ddu. Két qua 13, huynh quang cia 4nh sing phat ra tir chét danh dau co thé

duoc xac dinh chinh xac hon.

Duya vao cc dic diém nay cia Eu, cic anh hudng cia 4nh séng phat ra bdi cac
chét khéc co thé dugc loai trir va huynh quang cia anh sang phat ra c6 thé dugc xéac
dinh boi sy do huynh quang phén giai thoi gian, két qua 14 cai thién do chinh x4c trong
viéc do huynh quang.

0 day, ‘do huynh quang phan giai thoi gian® 1a mot phuong phap chia nho (phan
giai) mot khoang thoi gian khong ddi danh cho viéc do va do huynh quang theo thoi
gian phén giai. Ching han, dé do huynh quang ctia 4nh séng phét ra trong 1 gidy,

huynh quang c6 thé dugc do mdi ms. Vi vay, chu ky gidng nhau c6 thé dugc lap lai
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1000 14n mdi gidy (xem Fig. 9).

Theo Fig.9, c6 thé thiy ring viéc do huynh quang duge thuc hién trong khoéng
tir 400 micro-gidy (us) d&n 800ps. Nghia 13, viéc do huynh quang dugc thyuc hién sau
mdt thoi gian tré khong ddi, thay vi do truc tiép. Thuc vay, vi khoang phat hién 800
chira chit danh diu va/hodc cac chit khac c6 thé duoc cép vao khoang phat hién 800,
ngoai chét danh diu, ciing c6 thé hip thu 4nh sing dén va phat anh sang duge hip thu,
thdi gian tr8 néu trén 14 cin thiét dé loai trir anh hudng cia cic chit khac va/hodc

khoang phat hién.

Nh¢ viée do huynh quang, &nh hudng clia anh sang phat ra boi mot s6 chat
khac vé6i chit danh diu c6 thé dugce loai trir, nhd d6 cai thién d6 chinh xac va dd nhay

trong viéc do huynh quang.

Céc phuong 4n 1am vi dy d& xuét phuong phép cai thién déng ké a6 chinh x4c va
d6 nhay trong viéc do huynh quang cta cht dénh ddu nho: i) sit dung latanit (III)
chelat chira céc hat nano (tirc 13., Eu) 1am chit danh d4u; va ii) 4p dung phép do huynh
quang phin giai thoi gian. Tom lai, phuong an lam vi du moé tad phuong phap xét
nghiém mién dich cac chét phan tich v6i ¢ chinh x4c va d6 nhay cao nho két hop céc
trinh tu tién hanh néu trén, so v&i cac phuong phép thong thuong dé do céac chét phan
tich trong cac mau chét luu.

Dua vao huynh quang cta chit ddnh diu dugc x4c dinh theo phuong phép néu
trén, ndng dd cta chét phan tich c6 th8 dugce tinh toan nho sir dung dudong cong chuin
dinh trudc ma thé hién ndng d6 cua chét phén tich so véi huynh quang cua chét ddnh

dAu, nhu dugc minh hoa trén Fig.10.
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YEU CAU BAO HO
1. Thiét bi vi luu chira it nhit mét cdu triic vi luu (1000), trong d6 cdu tric vi luu

(1000) nay bao gdm:
khoang chtra mau (100) dé tiép nhan mau chat hru;

khoang phan g tht nhét (300) ndi véi khoang chira mau (100) va chira it nhat
mot chit tiép hop danh dau;

khoang phan {rng tht hai (400) nbi v6i khoang phan tng tht nhit (300) va chira
chét két dinh bit giir;

khoang chtra dung dich dém (500) ndi v6i khoang phan tng thit hai (400) va

chtra dung dich dém rura giai;

khoang phat hién (800) ndi véi khoang phan ting thtr hai (400) va tiép nhan it
nhit mot chét tiép hop dénh dau;

cac kénh (120) ma qua d6 khoang phéan tng thu nhét (300), khoang phan tng thir
hai (400), khoang chira dung dich dém (500) va khoang phat hién (800) duoc nbi véi

nhau; va

it nhit mot van dugce bd tri & it nhit mot trong sd cac kénh (120), va mé va déng
kénh nay.
2. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 chit tiép hop danh ddu gém it nhit mét chét
danh diu dugc chon tir nhém bao gdm: latanit (IIT) chelat ho#ic cic hat nano chira cac
chét ndy; cac hat nano polyme nhudm mau; cac chét huynh quang hodc céc hat nano
chira cac chét nay; cac chét lan quang hodc céc hat nano chira céc chét nay; cac
liposome chira chit nhudém mau; cac enzyme; cac chét siéu thuan tir hodc cac hat nano

chtra céc chét nay; cac hat nano kim loai; va cac hat nano cacbon.
3. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 chat tiép hop danh ddu & trang thai rin kho.

4. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong do6 chét tiép hop danh ddu gdm mot chét danh déu
tao ra sy bidu thi c4c tin hiéu quang cla it nhdt moét chat phan tich trong miu chét luu,
va chit danh d4u nay duoc két hop véi it nhit mot chat phan tich.

5. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 chét tiép hop danh déu 1a it nhit mot trong céc

chét tiép hop danh déu khic nhau chira céc chit danh d4u riéng.
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6. Thiét bj vi luu theo diém 1, trong d6 chét tiép hop danh ddu gdm mot chét két dinh
va mot chit danh dAu, va chit két dinh nay dugc chon tir nhém gdm: khang thé, khang
nguyén, thu thé, phdi tr, oligonucleotit, khang nguyén khong hoan toan (hapten) va

aptame.

7. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 chit két dinh bat gitt dugc lién két véi mot vi
tri phan Gng ciia chit phén tich trong miu chét luu ma khac véi mét vi tri phan ung
khac vi tri chét tiép hop danh ddu phan g véi chit phén tich.
8. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 chit két dinh bét gitt Cﬁrqc chon tir nhém gdm:
khang thé, khang nguyén, thu thé, phéi tir, oligonucleotit, khang nguyén khong hoan
toan (hapten) hodc aptame.
9. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 khoang phan tng thir hai gdm mot ving phat
hién trong d6 chat két dinh bt gitr dugce gén vao do.
10. Thiét bi vi lvu theo diém 1, trong do cAu trac vi luu con gém mot khoang tach ndi
v6i khoang phan tg tht nhit, trong d6 khoang tach nay tach dich ndi chira chit phan
tich tir mau chét luu.
11. Thiét bi vi luu theo diém 1, trong d6 thiét bi nay con gdm mét bd phat hién (10)
dat bén ngoai chu tric vi luu, bd phét hién (10) nay gbm:

bd phéin phat dnh sang phat anh sang (11) téi khoang phét hién (800) cta chu
truc vi luu (1000);

b0 phén thu 4nh sang (12) thu anh sang phét ra tir by phan phat 4nh sang (11) va
di qua khoang phét hién (800); va

bd phan phén tich (13) phén tich it nhit mot dic tinh quang hoc ctia anh sing
thu dugc boi bo phan thu dnh sdng (12) va tinh ndng d6 clia it nhat mot chat phan tich
trong mau chét luu.
12. Phuong phép xét nghiém mién dich bang thiét bi vi luu ly tim theo cac diém tir 1
dén 11, trong d6 phuong phép xét nghiém mién dich nay gbm cac bude:

bom mau chat luu vao thiét bi vi Iy, ly tim mau chit luu dé thu dugc dich ndi,

vén chuyén dich ndi vao khoang phan tmg tht nht cia thiét bi vi huru;

két hop chét phan tich c6 trohg dich ndi véi mot chét tiép hop danh diu c6 trong
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khoang phan tmg thir nhat dé tao ra phtrc hop mién dich thir nhét;

két hop phirc hop mién dich thi nhit v6i mot chit két dinh bit giit c6 trong
khoang phan tmg thir hai d& tao ra phirc hop mién dich thi hai;

véan chuyén phirc hop mién dich thi hai vao khoang phat hién ctia thiét bi luu;

phén ly chét tiép hop danh dau tir phirc hop mién dich thr hai sir dung dung dich

dém rira giai nhan duoc tir khoang chtra dung dich dém ciia thiét bi vi luu; va

x4c dinh huynh quang cta chit tiép hop danh ddu sir dung bd phét hién dat bén

ngoai thiét bj vi luu, nho d6 ndng do6 ciia chit phan tich c6 thé dugc tinh toan.

13. Phuong phap xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chét tiép hop danh diu
gé)m it nhat mot chit danh dAu duogc chon tir nhém gém: cac latanit (IIT) chelat hodc
cac hat nano chira cdc chit nay; cac hat nano polyme nhudm mau; cic chit huynh
quang hoic cic hat nano chira cic chit ndy; cic chét 14n quang hodc c4c hat nano chira
cac chét nay; cac liposome chtra chit nhudm mau; cic enzym; cac chat sidu thuan tir

hoic cac hat nano chira cac chat nay; cac hat nano kim loai; va céc hat nano cacbon.

14. Phwong phap xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chét tiép hop danh déu

& trang thai rin kho.

15. Phuong phap xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chét tiép hop danh diu
gém mot chét dédnh d4u tao ra sy biéu thi céc tin hiéu quang cta it nhit mot chit phéan
tich trong miu chét luu, va chit danh ddu nay dugc két hop vdi it nhit mot chét phan

tich.

16. Phuong phap xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chét tiép hop ddnh diu
1a it nhit mot trong cac chét tiép hop danh ddu khac nhau chita cac chit danh diu
riéng.

17. Phuong phép xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chit tiép hop danh déu
gém mdt chét két dinh va mot chét danh dAu, va chét két dinh dugc chon tir nhém bao
gbm: khang thé, khang nguyén, thu thé, phéi i, oligonucleotit, khang nguyén khong

hoan toan (hapten) hodc aptame.

18. Phuong phap xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chat két dinh bit gitr
duge lién két véi mot vi tri phan Gng cia chét phén tich ma khic véi mot vi tri phan

tng khéc noi chét tiép hop danh diu phan g v&i chét phan tich.
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19. Phuong phép xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 chit két dinh bt giir
dugc chon tir nhém gdm: khang thé, khang nguyén, thu thé, phéi tir, oligonucleotit,

khéng nguyén khong hoan toan (hapten) hodc aptame.

20. Phuong phép xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 khoang phan ung thir

hai gbm mét viing phat hién trong d6 chét két dinh bt giir duge gin vao do.

21. Phuong phap xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 mau chét hru, dich ndi
hodc dung dich dém dugc vén chuyén nho luc ly tAm dugc tao ra boi sy quay clia ciu
trac vi luu.

22. Phuong phép xét nghiém mién dich theo diém 12, trong d6 phwong phap nay con
gdm bude xac dinh huynh quang cta chét tiép hop danh diu nhd sy do huynh quang
phan giai thoi gian dé do huynh quang cila 4nh sang thu dugc bdi bd phén thu anh
sang ctia by phat hién trong thoi gian trong thoi gian phan giai.

23. Phuong phép xét nghiém mién dich theo diém 22, trong d6 huynh quang ciia 4nh

sang thu dugc boi b phan thu d4nh sang duge do sau mot dd tré thoi gian dinh trude.
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[Fig. 1]

[Fig. 2]
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[Fig. 4]
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[Fig. 7]
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[Fig. 9]
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